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ПРЕДИСЛОВИЕ

Первый раздел VII тома многотомного руководства по микробиологии,
клинике и эпидемиологии инфекционных болезней содержит описание бак-
териальных и спирохетозных трансмиссивных болезней, включающих чуму,
туляремию и различные возвратные тифы (титульный редактор раздела —•
член-корреспондент АМН СССР проф. П. А. Петрищева). В главах по чуме,
туляремии, клещевому возвратному тифу заслуженное внимание уделено
учению академика Е. Н. Павловского о природной очаговости этих инфек-
ций. Дано представление об эпизоотологическом процессе, протекающем
в природных условиях вне всякой* связи с хозяйственной деятельностью
людей, а также вопросы о приуроченности инфекций к определенным кли-
матогеографическим зонам. Довольно подробно дана эпидемиология и со
связь с эпизоотологическим процессом в разных условиях существования
очагов.

Второй раздел этого тома содержит описание бактериальных болезней
кожных покровов, венерических болезней, а также анаэробных инфекций
(титульный редактор раздела — профессор К. И. Матвеев).

Содержание глав тома дано с использованием современных достижений
науки применительно к интересам как научных работников, так и практи-
ческих врачей.

Некоторые главы тома содержат обобщающие материалы, публикуе-
мые в русской литературе впервые. К ним относятся главы: анаэробные
стафилококковые инфекции, анаэробные стрептококковые инфекции, бак-
тероидный сепсис, некробациллез у человека, хромобактериоз, микобакте-
риоз кожный и микобактериоз абсцеднрующий.

Главы, включенные в VII том многотомного руководства, в основном
написаны крупными специалистами, много лет ведущими научные иссле-
дования в соответствующих областях медицинской теории и практики.

Авторы стремились по мере возможности изложить все новое, что накоп-
лено мировой и особенно отечественной наукой и практикой применительно
к интересам как научных работников, так и практических врачей. Редкол-
легия VII тома сделала все возможное в стремлении сохранить творческую
индивидуальность авторов и в то же время выполнить требования, предъяв-
ляемые общими установками издаваемого руководства.

Все критические деловые замечания по имеющимся в томе недостаткам
будут с благодарностью приняты и учтены в дальнейшем.

Член-корреспондент АМН СССР профессор П. А, Петрищева,
профессор К- И. Матвеев
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ВОЗВРАТНЫЙ ТИФ ЭПИДЕМИЧЕСКИЙ

Эпидемический возвратный тиф [relapsing fever (англ.), fievre recur -
rente, typhus a rechutes (фр.), Ruckfall-fieber, Ruckfal I typhus (нем.), сино-
нимы: возвратный тиф вшивый, возвратный тиф европейский, возвратный
тиф космополитический, эпидемический возвратный спирохетоз, возврат-
ная лихорадка, возвратная горячка} — антропонозная инфекция, передаю-
щаяся вшами, с первичной локализацией возбудителя (Borrelia Obermeieri}
в кровеносной системе человека. Болезнь характеризуется сменой присту-
пов лихорадки (5—7 дней) и апирексии, явлениями токсикоза (мышечные
и головные боли).

Первое достоверное описание болезни относится к 1739—1741 гг.,
когда возвратный тиф был описан Rutty (Ирландия). В отдельную нозоло-
гическую единицу болезнь была выделена лишь в XIX веке Дженнером
(1842).

Возвратный тиф- принадлежит к числу инфекций, ликвидированных
в СССР, а также на ряде других территорий земного шара. Тем не менее
это заболевание и в настоящее время распространено в некоторых странах.
Способность этой инфекции к широкому распространению в соответствую-
щих условиях делает необходимым знание основных симптомов болезни,
ее эпидемиологии и профилактики.

этиология
Л. А. Федорова

Возбудитель вшивого возвратного тифа — Spirochaeta Obermeieri (си-
нонимы: Treponerna recurrentis, Borrelia recurrentis Obermeieri) — был
открыт прозектором Берлинского госпиталя Obermeier в 1868 г. и описан
им после пятилетних наблюдений в 1873 г, Затем спирохета Обермейера
была идентифицирована и изучена Lebert в 1874 г.; в современных микро-
биологических классификациях она носит двойное название (Borrelia Ober-
meieri s. recurrentis Leberti). Этиологическая роль спирохеты возвратного
тифа была в дальнейшем подтверждена героическими опытами Г. Н. Минха
(1874), И.И.Мечникова (1881), заражавшими себя кровью больных, а
также работами Л. Гейденрейха, А. И. Розенблюма, Q. Мочутковского идр.

По современной классификации Borrelia Obermeieri (recurrentis Le-
berti) относится к порядку Spirochaetalis, семейству Treponemataceae,
к роду Borrelia (Bergey, 1957). До настоящего времени неясно, являются ли
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спирохеты растительными или простейшими микроорганизмами. Некото-
рые авторы (В. М. Аристовский) предполагают, что спирохеты представ-
ляют собой промежуточные формы.

Длина спирохет колеблется от 10 до 20 \i, толщина от 0,2 до 0,3 р.
Они подвижны, наблюдается различный характер движения (поступатель-
ное, вращательное, сгибательное). Тело спирохеты извитое, утончено на
концах. Характерным признаком является неравномерность витков. Число
крупных витков составляет от 5 до 10. Каждый виток 2—3 [х длины и около
1 [1 в амплитуде. Для молодых боррелий характерны более короткие и тон-
кие формы, более старые особи толще и длиннее.

При электронной микроскопии некоторые авторы отмечают наличие
боковых пучков жгутикоподобных структур, однако такие исследования
пока весьма немногочисленны.

Спирохеты Обермейера легко окрашиваются различными основными
анилиновыми красками (метиленовая синь, фуксин и др.) и хорошо видны
под микроскопом. При окраске по Романовскому — Гимзе и метиленовой
синью они сине-фиолетовые (в отличие от Tr. pallidum, которая слабо окра-
шивается в бледно-розовый цвет, кроме того, Tr. pallidum имеет не изог-
нутое, а прямое тело и равномерные витки). По морфологическим и тинк-
ториальным свойствам Bor. Obermeieri практически мало чем отличается
от спирохет — возбудителей клещевого возвратного тифа.

Спирохеты возвратного тифа — выраженные анаэробы, расщепление
глюкозы происходит с образованием молочной кислоты и СО2, но без исполь-
зования кислорода (Scheff, 1935). Однако, как показали исследования пос-
ледних лет, размножения спирохет в условиях строгого анаэробиоза не про-
исходит. Размножаются спирохеты поперечным делением, спор не обра-
зуют.

Возбудитель, приспособившийся к существованию в крови человека
и в гемолимфе переносчика (вши), с трудом культивируется на искусствен-
ных питательных средах и чрезвычайно нестоек в условиях внешней среды.
Основные питательные среды обязательно содержат в своем составе све-
жий нативный белок (в разных вариантах).

Среда Аристоаского и Гельтцера (1925) — лошадиная сыворотка (8 мл)-|-кусочки мозга
кролика или быка.

Среда Унгермана — инактивированная свежая сыворотка молодого кролика (по 0,5 мл)
разливается в мелкие пробирки при 30—37°. В пробирки прибавляется по несколько капель
свежей крови.

Среда Клиглера и Робертсона (1922) — лошадиная сыворотка (3—4 мл) + 1—2 объема
физиологического раствора в 1 % растворе пептона разливается в пробирки, в каждую из
которых добавляется 1 капля свежей крови (при 28—30°).

Для выращивания на указанных средах 1—2 капли крови больного,
содержащей спирохеты, закапывают в пробирки и затем все содержимое
заливают вазелиновым маслом.

Как указывают Topley и Wilson, размножение спирохет на этих средах
достигает своего максимума к 4—7-му дню.

Несмотря на предложенные в более поздние годы методы культивиро-
вания спирохет на фильтратах стекловидного тела (Nelson и Majer, 1949),
на хорионаллантоисной оболочке куриных эмбрионов (Levaditi и др.,
1951), все же лучшие результаты получены при использовании среды Ари-
стовского и Гельтцера. Именно эти авторы наблюдали переживание спиро-
хет в течение 7 лет на предложенной ими среде, содержавшей кусочки мозга,
но все же длительное переживание спирохет в условиях лаборатории экс-
периментаторам удавалось редко.
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Многие авторы отмечают, что при длительном культивировании на
искусственных питательных средах появляются инволюционные формы в
виде нитей, спирилл, гранул и др., изменяется антигенная структура и про-
исходит утрата патогенности.

Спирохеты Обермейера патогенны для некоторых лабораторных живот-
ных, отвечающих на введение этого возбудителя выраженной клинической
картиной. К заражению европейским возвратным тифом чувствительны
обезьяны, белые крысы и мыши. Заболевание у обезьян, наступающее
через 3—4 дня после подкожного введения культуры, весьма близко к кли-
нической картине европейского возвратного тифа человека. Спирохеты
появляются и исчезают из крови с промежутками в 3—4 дня. Всего у обезь-
ян наблюдается 3—4 приступа, причем первый приступ сопровождается
интенсивной спирохетемией. Хотя у белых крыс и мышей спирохеты легко
обнаруживаются в крови спустя примерно двое суток (период инкубации),
вместе с тем вопрос о наступлении повторных приступов инфекции у этих
животных неясен. Взрослые кролики и морские свинки к европейскому
возвратному тифу невосприимчивы. Имеются отдельные сообщения о вос-
приимчивости новорожденных или молодых кроликов к этой инфекции
(Baltazard, 1947).

ИММУНОЛОГИЯ

Л. А. Фаворова

Антигенная структура бсррелий изучена мало. Известно лишь, что
«возвратные» штаммы спирохет, выделяемые при повторных приступах
лихорадки, отличаются от «первичных» по своему антигенному строению.

Иммунитет при возвратном тифе в целом можно охарактеризовать как
несовершенный и непродолжительный. Но в то же время специфические им-
мунные механизмы, главным образом гуморального характера (образование
спирохетолизинов и тромбоцитобаринов) (Н. Г. Габричевский), а также
и фагоцитоз (И. И. Мечников), приводят к гибели спирохет, к окончанию
приступов лихорадки и, наконец, к выздоровлению больного (об этом более
подробно см. раздел патогенеза).

Наличие специфических- противотел в период болезни и реконвалес-
ценции некоторые авторы пытались использовать для целей диагностики.
Так, «феномен нагрузки» спирохет тромбоцитами (реакция Риккенберга —
Брусина) описан как вспомогательный диагностический метод. Механизм
этой реакции некоторые авторы склонны считать результатом изменения
спирохетами своего физико-химического состава в период апирексии. К из-
мененным спирохетам активно прилипают не только кровяные пластинки,
но и бактериальные взвеси (например, взвесь кишечной палочки). Попытки
использовать другие реакции иммунитета для целей диагностики [реакция
связывания комплемента, агглютинации (аггломерации), лизиса] не дали
пока ощутимых результатов, тем более что эти реакции мало разработаны.

ПАТОГЕНЕЗ

Э. А. Гальперин

Внедрение боррелий в организм сопровождается захватом их ретикуло-
эндотелиальными клетками. Здесь происходит размножение возбудителя.
К концу инкубационного периода спирохеты поступают в кровь в большом
количестве. Спирохетемия сопровождается гибелью спирохет с освобожде-
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нием веществ типа эндотоксинов. Их действие вызывает как общие реакции
(озноб, резкий подъем температуры, сосудистые расстройства, головные,
мышечные боли и др.), так и местные патологические изменения, которые
проявляются в виде клеточной и тканевой дистрофии и поражения сосудов
(очаги некроза, кровоизлияния, образование эмболии, инфарктов и пр.).
Развивается характерный для возвратного тифа приступ лихорадки.

Уже во время первого приступа в организме образуются антитела —
агглютинины, лизины, тромбоцитобарины. Под действием антител обра-
зуются сложные агрегаты из спирохет, нагруженных тромбоцитами. Эти
агрегаты задерживаются в капиллярах внутренних органов, где подвер-
гаются лизису и фагоцитозу (А. М. Брусин).

Этим обусловлен кризис и
окончание приступа. Часть спит
рохет, нужно думать, находящих-
ся в центральной нервной систе-
ме, где они дольше всего сохра-
няются, не гибнет и создает но-
вую рецидивную расу спирохет,
отличающуюся по своим анти-
генным свойствам от исходных.

День болезни

гпгг
i-8-йдень болезни Iприступ

16-21-а и ••
ш

гз и 25 26 27 28 29 30

Праоостороннии
—тйвШй~ЩВрит

1. Провокационный рецидив после введе-
ния новарсенола.

Антитела, образовавшиеся
во время первого приступа, на
новую расу не действуют. На-
ступление кризиса при очеред-
ном приступе обусловлено обра-
зованием новых антител в ответ
на появление и развитие в орга-

низме больного новой в антигенном отношении расы спирохет. В итоге
нескольких рецидивных приступов образовавшиеся расы спирохет ока-
зываются неспособными противостоять выработанным антителам, и бо-
лезнь прекращается.

При этом наступает кратковременный иммунитет с возможным сохра-
нением спирохет в мозгу в течение нескольких месяцев. В дальнейшем
организм полностью освобождается от спирохет. Повторные заболевания
эпидемическим возвратным тифом спустя несколько недель и месяцев после
окончания первичного заболевания показывают, что иммунитет после него
непродолжителен.

Согласно высказыванию Л. А. Зильбера (1945), в иммунном организме,
при высоком содержании спирохетолизинов, спирохеты лизируются рань-
ше, чем они могут быть фагоцитированы, в то время как в неиммунном или
слабо иммунизированном организме (в котором спирохетолизины отсут-
ствуют) лизис не проявляется, но спирохеты фагоцитируются. В естест-
венных условиях определяющим гибель бактерий фактором все же явля-
ется фагоцитоз.

Приведенная теория патогенеза обосновывает важную роль гумо-
ральных механизмов иммунитета, дополняющих фагоцитарную теорию
(И. И. Мечников) сочетанным действием клеточных механизмов с гумораль-
ными, и объясняет возникновение и ликвидацию рецидивных рас спирохет.

Теория Nicolle, поддерживавшаяся в СССР В. А. Скавинским, утверж-
дала, что спирохеты в течение болезни проделывают своеобразный цикл
развития с прохождением через различные превращения, включая невидимую
фазу, различные полиморфные формы, и что этот цикл развития спирохет
является причиной полицикличности заболевания. Эта теория опровергается
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многочисленными наблюдениями. Так, В. К. Житомирский и Н. И. Бе-
щева, исходя из тщательных наблюдений над вшами, зараженными спи-
рохетами, не могли установить невидимой стадии развития, обнаружи-
вая только типичные спирохеты. Э. А. Гальперин показал, что введение
препаратов сальварсана в разные дни апирексии часто влечет за собой про-
вокацию приступов с обнаружением типичных спирохет в крови (рис. 1).
Методика исследования крови, предложенная Ф. Г. Бернгофом, также по-
зволяет обнаруживать спирохеты во время апирексии.

Из кровотворных органов больше всего поражается селезенка. Мест-
ные нарушения кровообращения в селезенке проявляются многочисленными
инфарктами, то более свежими — красными, то более старыми — желтыми
и обесцвеченными, находящимися в стадии коагуляционпого некроза.
Инфаркты обнаруживают почти у 48% умерших (Г. С. Кулеша и И. А. Ти-
това). Особенно поражаются сосуды, эндотелий которых подвергся липо-
матозу. Патология сосудов в виде тромботических процессов, инфарктов,
геморрагии различной интенсивности вызывается, как утверждает
Л. М. Гейденрайх, клубками спирохет, закупоривающих мелкие сосуды.

П. Пушкарев, В. М. Никифоров считают, что первично в селезенке
поражается лимфатическая система, откуда изменения распространяются
на кровеносную систему, что ведет к нарушению питания, некрозам и ин-
фарктам. И. В. Давыдовский объясняет появление некрозов в селезенке
токсическим действием спирохет на стенки сосудов. Это, согласно мнению
В. М. Никифорова, вызывает некроз мальпигиевых телец.

Е. М. Карпова рассматривает некрозы фолликулов селезенки («мили-
арные» некрозы) как инфекционные гранулемы. Их появление объясняется
действием эндотоксинов, освобождающихся при распаде спирохет, что со-
провождается разрушением клеток ретикуло-эндотелия и скопившихся по-
лиморфноядерных лейкоцитов.

Очаговые изменения, аналогичные изменениям в селезенке, имеются и
в печени, и в костном мозгу.

Кровоизлияния в основном обусловлены токсическим поражением
сосудов с нарушением их проницаемости. Свертываемость крови при воз-
вратном тифе часто бывает понижена (что стоит в связи с уменьшением
количества тромбоцитов), это в свою очередь усиливает кровоизлияния,
носовые и другие кровотечения.

Происходящий гемолиз эритроцитов обусловливает билирубинемию,
уробилинурию и желтуху, которая может усиливаться вследствие пора-
жения печени и бывает особенно выражена при таком тяжелом осложнении,
как желчный тифоид.

Появление в организме большого количества продуктов распада спи-
рохет вызывает также в период приступа такие явления, как рвота, тахи-
кардия и др.

П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . Посмертные изменения у
умерших во время приступа или вскоре после него довольно характерны.
Они включают увеличение селезенки, небольшие кровоизлияния в разных
органах и тканях и, реже, легкую желтушность кожных покровов.

Размеры селезенки могут превышать нормальные в 3—6 раз, а вес ее
может достигать и даже превышать 1700 г.

Капсула селезенки вследствие такой гиперплазии напряжена, может
быть надорванной, изредка обнаруживают разрыв селезенки. На ней могут
быть фибринозные наложения, она может иметь сращения с окружающими
ее тканями. Селезенка плотной консистенции, удаление ее нередко сопро-
вождается разрывом. На разрезе пульпа темно-красная из-за переполнения

2*
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кровью. Соскоб скудный. На красном фоне пульпы видны многочисленные
точечные и несколько большие сероватые и красноватые очажки-некрозов,.
расположенные в области мальпигиевых телец. Вокруг отдельных маль-
пигиевых телец или группы их, иногда внутри них имеются кровоизлияния
(рис. 2, см. на цветной вклейке между стр. 32—33).

Кровоизлияния наблюдаются на коже, в ряде внутренних органов,
а также в мозгу. В этих органах сосуды расширены, стенки их гомогенизи-
рованы, имеются периваскулярные инфильтраты, в мозгу, кроме того,
отмечается набухание нервных клеток, вакуолизация протоплазмы.

Паренхиматозные органы (почки, печень) подвергаются дистрофии.
Печень часто увеличена больше, чем при других инфекционных болезнях.
На поверхности ее могут быть фибринозные наложения. В паренхиме ее
имеются мелкие очажки некрозов. В краевой зоне выражена жировая ин-
фильтрация соединительной ткани печени, инфильтрированной клеточными
элементами. Е. М. Карпова подчеркивает, что, помимо легких и обратимых
дистрофических процессов, остальные изменения в печени при возвратном
тифе сходны с теми, которые имеют место в селезенке. Это относится к диф-
фузной гиперплазии ретикуло-эндотелиальных клеток, захвативших эрит-
роциты (вероятно, поврежденные), разрушающиеся лейкоциты, а также
спирохет.

В почках особенно подвергаются дистрофии и десквамации эпителиаль-
ные клетки извитых канальцев, в меньшей степени прямых канальцев.

Сердечная мышца часто дряблая, бледная. Может быть фрагментация
мышечных волокон. Полости сердца бывают увеличены. В паренхиме мио-
карда и эндокарда имеются мелкие очажки из макрофагов. Нервные узлы
сердца изменены вплоть до некроза.

Спирохет обнаруживают в очагах некроза в селезенке, иногда в очень
больших количествах, даже тогда, когда при жизни их не обнаруживали
в крови. Главным образом они находятся здесь в лимфоидных клетках, реже
бывают свободными. Иногда их обнаруживают и в других органах: в печени
(в купферовских клетках), в почках (в эндотелии сосудов и в просвете
извитых канальцев).

Вскрытие трупов больных, умерших от осложнений или вторичной
инфекции, обнаруживает различные виды пневмонии, иногда гнойный
плеврит, отек голосовой щели, хронические поражения сердца, сосудов.
Особое место в этой группе занимает N-паратифобацнллез. При смерти
от этого осложнения на секции в разных органах находят мелкие абсцессы,
селезенку септического типа, большое количество выраженных кровоизлия-
ний, часто интенсивную желтуху, на слизистой оболочке кишечника обна-
руживают воспалительные изменения, кровоизлияния, некрозы. Органная
патология проявляется интерстициальным миокардитом, геморрагической
и катаральной пневмониями, поражением реберных хрящей и костей, на-
гноительным процессом.

КЛИНИКА

Э. А. Гальперин

Инкубационный период длится от 3 до 14 суток, чаще он равен 7—
8 дням. Опыты с самозаражением кровью больных (Г. Н. Минх, О. О. Мо-
чутковский, И. И. Мечников) тоже подтвердили эти цифры.

Течение болезни характеризуется чередованием лихорадочных присту-
пов и безлихорадочных интервалов — апирексий. Таких волн может быть
2—3, но не свыше 5
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Во время прошлых эпидемий (за исключением вспышки 1944—1945 гг.)
приступы начинались внезапно, чаще утром, с кратковременного озноба,
к которому присоединялись жар, боль головная, мышечная, по ходу нервов
и возле суставов. Иногда озноб сопровождался рвотой, а в период подъема
температуры появлялось носовое кровотечение.

Уже в первый день температура достигала и часто превышала 39°.
Мышечная и головная боли служили источником постоянных жалоб и при-
чиной бессонницы. Аппетит исчезал. В левом подреберье появлялись тупые
боли, вызванные увеличением селезенки. В этот период, примерно с 3-го дня
болезни, отмечались не только лихорадочный и болевой синдромы, но и сс-
лезеночно-печеночный, желтушный и сердечно-сосудистый. Сознание боль-
ных, как правило, не страдало.

Высокая температура и указанные синдромы держатся 5—7—8 дней.
Затем температура критически падает, это сопровождается обильным пото-
отделением.

Снижение температуры сопровождается исчезновением и других симп-
томов токсикоза, включая болевой синдром, и болезнь как бы заканчива-
ется, оставляя кратковременную слабость. Однако выздоровление только
кажущееся, и у большинства больных через 10—14 дней заболевание реци-
дивирует и появляется новый приступ, рецидивный. Всего таких присту-
пов, чередующихся с периодами апирексии, может быть не свыше 5, что
отличает эпидемический возвратный тиф от клещевого (при последнем число
приступов может доходить до 10 и более).

В прошлом (до применения сальварсана с целью лечения) у большин-
ства больных было по 2 приступа (по данным- Г. Цорна, у 80% больных),
Более поздние статистические данные о частоте приступов весьма разноре-
чивы. Это связано не только с различными сроками поступления больных
и правильной диагностикой, но и с началом лечения сальварсаном и его
аналогами. Рано начатое лечение этими препаратами снижает количество
приступов.

По данным многих авторов, продолжительность первого приступа
колеблется от 3 до 14 суток, чаще продолжаясь б—8 суток. Имеются ука-
зания о более затяжном течении приступа до 17 суток.

Второй приступ длится от суток до 8, обычно продолжается 4—5 су-
ток, третий приступ продолжается от нескольких часов до 5 суток (около
3 суток), четвертый приступ в среднем длится 1—2 суток, а пятый приступ
не превышает 1—2 дней. Таким образом, каждый последующий приступ
обычно короче предыдущего. Продолжительность безлихорадочных перио-
дов показывает обратное соотношение: каждая последующая апирексия
продолжительнее предыдущей. Так, если первая апирексия длится в сред-
нем около 6—TY'i суток, то вторая — около 8 суток, третья — около 9 су-
ток, четвертая — свыше 10 суток. Лечение сальварсаном может снижать
продолжительность приступа. На рис. 3 приводятся данные, относящиеся
к частоте и продолжительности приступов и межприступных промежутков
в период вспышки 1944—1945 гг.

Температура при приступах может достигать очень высоких цифр
(гнперпиретическая) за 2—3 часа, но иногда она повышается медленнее —
в течение 2—3 суток. Температурные кривые во время приступа чаще
постоянного типа, но могут быть ремиттирующими и неправильными.
Постоянный тип лихорадочной кривой преобладает при первом приступе,
другие типы температуры наблюдаются при рецидивах. Голодание, авита-
миноз сопровождаются изменением температурной кривой, протекающим
в виде ремиттирующей или гектической кривой.
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Наиболее высокие подъемы наблюдаются при первом приступе, редко
при втором. При последующих приступах температура менее продолжитель-
на, чем при предыдущем, и ниже.

Снижение температуры при приступах происходит критически. Она
нередко достигает субнормальных цифр, а затем может быть в течение не-
скольких дней субфебрильной. Падению ее предшествует нередко предкри-
тпческий подъем, который часто сопровождается ухудшением общего со-
стояния, усилением болевых симптомов и тахикардии.

Кризис объясняется массовым лизисом спирохет в крови. Причиной
новых подъемов температуры до высоких цифр являются новые поступле-
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Рис. 3. Схема средней продолжительности приступов и периодов
апирексии и их частоты при эпидемическом возвратном тифе.

ни-я спирохет в кровь. Кризис чаще происходит в ночные часы. Он длится
от 4—6 до 16—24 часов, затягиваясь у небольшой части больных
до 2—3 суток. Характер снижения температуры после применения лечебных
препаратов не отличается от спонтанно наступающего кризиса. Приводятся
указания о снижении температуры до 34,6° (А. А. Купалов), 33,5° (Левен-
таль) и даже 31,4е (Л. В. Попов). Описана амплитуда размахов темпера-
туры в 7,1° (Г. Цорн). В период послевоенной вспышки наибольшее сни-
жение температуры в период кризиса было 5,8° (Э. А. Гальперин).

Кожные реакции проявляются в период озноба легким цианозом, гуси-
ной кожей, а в период жара гиперемией лица. Наблюдается гиперемия
конъюнктив.

Сыпь при возвратном тифе, наблюдавшаяся в прошлом часто, при
последней вспышке (Л. А. Розеньер, Б. Ф. Шуберт, И. Р. Брауде и др.)
представляла редкость. Высыпания в виде розеол, коревой, скарлатиноз-
ной сыпи, потницы нетипичны. Осложняет диагноз появление петехиаль-
ной сыпи. Обычно она располагается на определенных участках туловища,
что позволяет дифференцировать ее от высыпаний при сыпном тифе
(Э. А. Гальперин).

Примерно у V4—
х/5 больных появляется лихорадочный лишай на лице,

чаще в период приступов.
Диагностическое значение имеет желтушность кожи, которая наи-

более выражена к концу приступов. Частота ее, по данным различных
авторов, колеблется в пределах от 20—30 до 80—90%. Согласно наблюде-
ниям Э. А. Гальперина, желтушность склер отмечалась в 1944—1945 гг.
в 44%, а кожи — в 29%. Желтушность-при неосложненном возвратном тифе
не интенсивна и ее следует определять как субиктеричность. У многих
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больных она отмечается с 3-го дня болезни, иногда в конце приступа. У де-
тей желтушность отмечена лишь в 10% случаев, а лихорадочный лишай
в 3% (Г. И. Тец). Желтушность протекает без кожного зуда, обесцвечи-
вания испражнений, замедления пульса. В период апирексии она исчезала,
но у некоторой части больных ее можно было отметить в течение всего забо-
левания.

Изменения со стороны сердечно-сосудистой системы проявляются в пер-
вую очередь относительной -тахикардией во время приступа. Согласно
наблюдениям Э. А. Гальперина, она отмечена у 86% больных, причем у
ряда больных частота пульса доходила до 140—150 ударов в минуту при
отсутствии органной патологии, объяснявшей тахикардию. При резком
снижении температуры коллаптоидное состояние наблюдается относительно
редко. В период апирексии пульс становится замедленным у 43% больных.
Э. А. Гальперин наблюдал в этот период кратковременную брадикардию,
доходившую до 42—48—50 сокращений в минуту. В этот период повы-
шается возбудимость сердечно-сосудистой системы, когда психические
и легкие физические напряжения вызывают неадекватное учащение сердеч-
ной деятельности.

Желудочно-кишечные нарушения в начале заболевания нередки.
У больных исчезает аппетит, появляется горечь во рту, тошнота, иногда
рвота, сильная жажда. При некоторых эпидемиях у большинства больных
был понос (Г. Цорн, Г. И. Тец, В. В. Млинарич и др.). Окончание при-
ступа сопровождалось исчезновением поноса, но он возобновлялся при
последующих рецидивах.

Объективное исследование устанавливало в прошлом «молочный»,
«фарфоровый», «известковый» язык. Такой язык во время вспышки 1944—
1945 гг. наблюдался редко. Чаще язык во время приступа был сухим,
покрыт желтоватым налетом.

Живот при пальпации болезнен, особенно в области селезенки, которая
увеличивается с первых дней болезни. Селезенка, по данным большинства
клиницистов, увеличена у 90—100% больных. Часто она болезненна.

Размеры селезенки колеблются от гигантских «боткинских», которые
вызывали выпячивание боков и грудной клетки, опускавшихся в малый
таз, до незначительного увеличения, определявшегося с трудом. Определяя
размеры селезенки, следует учитывать, что у людей астенического типа уве-
личение органа идет по длинной оси тела, а у людей пикнического типа —
в латерально-медиалыюм направлении. Консистенция органа с течением
болезни становится плотной. Спонтанная болезненность его объясняется
переполнением кровью. Продолжительная болезненность, сопровождаемая
иногда явлениями раздражения брюшины, заставляет думать о периспле-
ните, присоединившемся к инфаркту. Остро появившаяся резкая болез-
ненность в области селезенки дает основание заподозрить инфаркт селезенки,
который следует дифференцировать от инфаркта почки и перфорации же-
лудка. Инфаркты селезенки диагностируются несравненно реже, чем они
встречаются в жизни и определяются на секции (Г. Цорн и др.).

Обратное развитие селезенки происходит быстро. Задержка его не
всегда говорит о предстоящем рецидиве.

Печень также часто увеличена и болезненна при пальпации.
Органы дыхания мало вовлекаются в процесс, чаще — при осложне-

ниях вторичной инфекцией. В период приступов при высокой температуре
частота дыхания несколько нарастает, иногда до 30—32 раз в минуту при
отсутствии воспалительного процесса в легких. Бронхиты отмечаются
V 10—45% больных.
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Пневмонии при некоторых эпидемиях отмечались часто и приводили
к смерти до 70% больных (В. Рабинович, 1922), при других эпидемиях они
возникали редко—в 1,4—5% (Л. А. Розеньер). У больных, умерших от воз-
вратного тифа, пневмонии встречались в 18% (Н. И. Морозкин), 40%
(М. М. Гессе, 1923). Пневмонии развиваются как во время приступа, так
и в период апирексии.

Патогенез пневмоний различен. Они могут быть обусловлены охлажде-
нием, ателектатическими процессами, вторичной инфекцией с переходом
процессов с бронхов, редко инфарктом. Особенно часто пневмонии отме-
чаются у больных с желтушным тифоидом.

Плевриты, главным образом сухие, отмечались при воспалении легких.
Почечные нарушения нередко рассматриваются как закономерное про-

явление токсинов спирохет — возбудителей возвратного тифа, но они не
играют неблагоприятной роли в прогностическом отношении. Э. А. Галь-
перин наблюдал изменения в моче у 74% больных. При этом отмечаются
легкая альбуминурия, эритроциты, лейкоциты в небольшом количестве,
различные цилиндры. Чаще всего эти расстройства появляются во время
первого приступа, держатся несколько дней, редко 10—14, а затем исче-
зают, не оставляя последствий. Артериальное давление при этих нарушени-
ях не возрастает, отеков при них не бывает. Лихорадка сопровождается
олигурией, диурез особенно снижается во время потливости. При этом
удельный вес мочи может быть очень высоким. После температурного
кризиса олигурия сменяется обильным диурезом — до 3—4,5 л за сутки
с выделением мочи низкого удельного веса.

В прошлом мышечные боли рассматривались почти как патогномо-
ничный синдром для возвратного тифа (П. Горячев, Л. В. Громашевский
и Г. М. Вайндрах и др.). Они были очень сильными, часто мучительными,
не дававшими возможности спать. Перед кризисом интенсивность болей
уменьшалась. Точно так же она снижается при рецидивных приступах.
Боль может быть в виде лишь неприятных ощущений в мышцах. Движение
усиливает ее, и поэтому в период болей больные щадят себя и лежат, мало
двигаясь. При прежних эпидемиях и вспышках особенно подчеркивалось
диагностическое значение болей в икроножных мышцах, в меньшей степени
мышцах поясницы. Боли в мышцах 'живота, шеи, рук наблюдаются не
часто. Механизм болей не выяснен.

Нарушения со стороны нервной системы и психики при возвратном
тифе не имеют тех характерных черт, которые свойственны сыпному тифу.
Основное, на что жалуются больные, это головная боль, миальгия, неврал-
гия, реже артральгия. При вспышке 1944—1945 гг. головная боль была
отмечена почти у всех (97%) больных, другие болевые симптомы — у 69%
(Э. А. Гальперин).

Тифозное состояние не свойственно возвратному тифу военных и после-
военных лет и в этот период наблюдалось очень редко. В эпидемии 1919—
1922 гг. отдельные авторы указывали, что помрачение сознания у больных
отмечалось довольно часто, главным образом в период первого приступа.
Это нарушение было непродолжительным и даже в прошлом редким
(Е. И. Марциновский, Muhlens). У детей бывают сильно выражены разные
формы гиперестезии, возбуждение, головная боль, а в 12% настолько интен-
сивный симптсмокомплекс менингита, что ставится первоначальный диаг-
ноз менингита.

Геморрагические симптомы клинически отмечаются довольно часто.
Преобладают носовое кровотечение и геморрагическое подсыхание лихо-

радочного лишая. Эти кровотечения редко бывают значительными. Обычно
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они наблюдались во время приступа. Они выражены сильнее у лиц, стра-
дающих авитаминозом. Очень редко наблюдаются небольшие легочные кро-
вотечения, кожные кровоизлияния в виде петехий, точечные кровоизлия-
ния в конъюнктивы. Микрогематурия является обычным симптомом, мак-
рогематурия, нередко наблюдавшаяся во время прежних эпидемий, в после-
военные годы не наблюдалась. Кровь в испражнениях, не связанная с ди-
зентерией, представляет редкий симптом.

Биохимические сдвиги нерезко выражены и отмечаются лишь при фор-
мах средней тяжести и тяжелых. У таких больных наблюдается гипопро-
теинемия, сохраняющаяся и в период апирексии. Уменьшение содержания
белка идет за счет альбуминов. Альбумино-глобулиновый показатель у ча-
сти больных умеренно снижен. Уровень фибриногена в крови во время
первого приступа увеличивается, а затем снижается. Содержание остаточ-
ного азота в крови как во время приступа, так и в период апирексии, как
правило, остается в пределах нормы. Хлориды крови и мочи как во время
приступа, так и в период апирексии снижены. Холестерин крови у боль-
шинства больных снижен, часто значительно. Это снижение вызвано, веро-
ятно, не только поражением печени, но и надпочечников и вегетативной
нервной системы. У ряда больных отмечается небольшое увеличение били-
рубина крови и уробилина в моче при одновременном увеличении печени.
Патологические биохимические сдвиги быстро возвращаются к норме.

Гематологические сдвиги вплоть до 1950 г., согласно описаниям боль-
шинства авторов (И. А. Кассирский), при приступе проявляются в лейко-
цитозе, нейтрофилезе, сдвиге нейтрофилов влево, анэозинофилии. Указы-
вается (Я- А. Кудрин), что количество лейкоцитов возрастает параллельно
тяжести заболевания, а максимальное количество лейкоцитов наблюдается
за 1—2 дня до кризиса, причем высокие их показатели говорят в пользу
близкого кризиса (Т. А. Мелких).

Имеются, однако, указания, согласно которым при тяжелых формах
лейкоцитоз может быть упорным. Увеличение нейтрофилов сопровождается
лимфопенией (Я- А. Кудрин, А. М. Сигал и др.). Вопреки этим наблюде-
ниям Твердынский утверждает, что возрастает количество лимфоцитов,
а Т. А. Мелких, Н. К. Розенберг обращают внимание на увеличение моно-
цитов.

В период эпидемии 1944—1945 гг. лейкоцитоз, лейкопения и нормаль-
ное количество лейкоцитов во время первого и второго приступов встре-
чались примерно с одинаковой частотой (Э. А. Гальперин).

Мы не наблюдали параллелизма между тяжестью заболевания и сте-
пенью лейкоцитоза. Лейкоцитоз при различных по тяжести заболеваниях
не превышал 10 000—12 000 клеток в 1 мм3. Он чаще определялся в послед-
ние 4—6 дней приступа и сравнительно нередко был обнаружен в период
апирексии у больных с отсутствием осложнений.

Во время приступов почти у половины больных имелся относительный
нейтрофилез.

Ядерный сдвиг нейтрофилов во время приступов был нерезко выражен,
обычно с появлением палочкоядерных элементов. Абсолютная лимфоцито-
лення отмечалась у 50% больных при первом и втором приступах и у /Обо-
при третьем.

Абсолютные показатели моноцитов были отмечены более чем в 50% ис-
следований как в период приступов, так и во время апирексии.

Подсчет эозинофилов во время приступов не обнаружил эозинофилии.
Ан- и гипоэозинофилия отмечалась в период апирексии. Эти исследования
подтвердили наблюдения А. М. Сигала, согласно которым увеличение коли-
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чества эозинофилов до 4—5% представляет симптом выздоровления, сви-
детельствующий, что рецидивов болезни не будет. При отсутствии повы-
шенной эозинофилии нельзя сделать обратного вывода.

Плазматические клетки определяются нечасто, несколько больше при
приступах и реже в период апирексии.

Отсутствие во время приступов постоянного лейкоцитоза в перифери-
ческой крови, равно как непостоянный сдвиг нейтрофилов, не подтверждает
абсолютной роли лейкоцитов в ликвидации приступов.

Исследования костного мозга, согласно наблюдениям Д. М. Абдулаева
(1948), не могли установить существенной разницы в характере клеточных
реакций в период приступа и во время апирексии. В период приступа отме-
чается лишь преобладание молодых форм лейкоцитов. При желтушном ти-
фоиде имелось относительное увеличение зрелых нейтрофилов, в то время
как молодые формы соответственно уменьшались. Мегакариоциты, плазма-
тические клетки и ретикуло-эндотелиальные клетки в костном мозгу не об-
наруживали характерных изменений.

При вспышках до 1944 г. отмечалось, что количество эритроцитов
и гемоглобина во время приступов падает. Э. А. Гальперин (1951), Ахун-
дова и Рустамов (1948) не обнаружили явной анемии. Большая продолжи-
тельность приступов и рецидивов способствует уменьшению эритроцитов
и гемоглобина. Их уменьшение может не идти параллельно. В гемограмме
отмечают пойкилоцитоз, анизоцитоз, полихромию, иногда макро- и микро-
циты. Количество ретикулоцитов возрастает во время выздоровления. При
легком течении заболевания их показатели остаются нормальными. Коли-
чество их выше при значительном уменьшении эритроцитов и гемоглобина.

Количество тромбоцитов во время приступа снижается иногда до очень
низкого уровня — 15 000 в 1 мл (Б. П. Ручинский, 1909), несколько воз-
растает в период апирексии, но достигает нормы лишь в период выздоров-
ления.

Реакция оседания эритроцитов умеренно ускорена у большинства
больных. Ускорение появляется к концу приступа. Оно достигает высоких
цифр лишь при тяжелых осложнениях, например желтушным тифоидом,
пневмонией. •_,

К л и н и ч е с к а я к л а с с и ф и к а ц и я исходит из подразде-
ления заболеваний на стертые, легкие, средней тяжести и тяжелые формы.
В первую очередь определение относится к приступам. Одновременно ука-
зывается, какой по счету приступ — первый, рецидив, второй рецидив
и т. д., указываются осложнения и сопутствующие заболевания.

Степень тяжести определяется на основании оценки высоты и продол-
жительности подъема температуры, интенсивности болей, сердечно-сосу-
дистых нарушений.

При определении формы тяжести ориентируются не на отдельный
симптом, а на сочетание большинства их.

Так, температура свыше 39,5° чаще наблюдается при тяжелых присту-
пах, температура 37,5—38,4° — при заболеваниях средней тяжести,
ниже 37,4° — при легких приступах. Вместе с тем температура может быть
выше 39,5е, но головная и мышечные боли не интенсивны, пульс 105 уда-
ров в минуту. В этом случае заболевание рассматривается как заболевание
средней тяжести.

Стертые формы, характеризующиеся постепенным началом, субфебриль-
ной температурой, жалобами лишь на умеренную головную боль, известны
были и прежде. Эти формы назывались «абортивными» (Л. В. Попов,
Б. П. Кушелевский и др.). Однако это название неправильно, так как
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заболевание не обрывалось, протекало стерто, и поэтому эти формы пра-
вильнее называть стертыми.

Учет формы болезни, осложнений и сопутствующих болезней важен
для назначения рациональной терапии, учитывающей патогенез заболева-
ния больного.

О с л о ж н е н и я во время прежних эпидемий отмечались почти
у 40% больных. Особенно серьезным осложнением был так называемый
желтушный тифоид, который большинством клиницистов отождествляется
с N-паратифобациллезом. Различают тяжелую форму желтушного тифоида,
которая может протекать либо по тифозному варианту, либо по септиче-
скому, и относительно легкую форму желтушного тифоида. Из других
осложнений часто наблюдались воспаления легких. Отмечены также пора-
жения глаз (ириты, иридоциклиты), ушей (отиты), суставов, хрящей, осо-
бенно реберных хрящей (хондриты и перихондриты).

Частота осложнений при возвратном тифе в период 1944—1945 гг. зна-
чительно уменьшилась {до 10—17%) и характер их также изменился. Редко
наблюдались желтушный тифоид, пневмонии, отеки, авитаминозы, разрывы
селезенки и др.

П р о г н о з в отношении выздоровления в прошлом основывался
на учете характера эпидемии, условий социальной среды, возраста, состоя-
ния больного.

Летальность при инфекции различная. В период с 1887 по 1909 г. она
была в пределах от 0 и до 14,97%, чаще около 3%. В большую эпидемию
;918—1921 гг. она возросла с 3,8 до 8,1%. Особенно высокой она была при
военных эпидемиях. Чаще смерть наступает во время приступов; высокая
детальность зависит от осложнений, среди которых особо неблагоприятную
голь играют желтушный тифоид и вторичные инфекции.

При вспышке 1944—1945 гг. летальность была на уровне 1—2%.
Современное лечение антибиотиками резко снизило летальность и ча-

стоту осложнений. Поэтому прогноз в основном благоприятен, но может
быть серьезным при осложнениях.

Обнаружение возбудителя в крови во время апирексии, а также сни-
•ение гемоглобина и количества эритроцитов в этот период заставляют
располагать повторение приступа. Наблюдающаяся у части больных

в период апирексии эозинофилия (4—5%) считается симптомом, свидетель-
гтвующим о том, что очередной приступ не повторится.

КЛИНИЧЕСКИЙ ДИАГНОЗ

Возвратный тиф во внеэпидемическое время часто диагностируется не-
ггазильно, в то время как в период эпидемии частота правильных диагно-
з е резко возрастает.

Клинический диагноз во время приступа основывается на сочетании
главных симптомов: острого начала заболевания при ознобе, быстрого

кхъема температуры, головных и мышечных болей, увеличения селезенки
печени, тахикардии. Облегчает диагноз обнаружение вспомогательных

зеттомов: лихорадочного лишая, носовых кровотечений, отсутствия ти-
моного состояния,

В период вспышки все лихорадящие больные должны подвергаться
• дованию крови методом толстой капли. Диагноз при последующих

lecTvnax облегчается указанием на рецидивирование приступов.
В* период апирексии диагноз сложен. В известной степени помогает

иамнез, субиктеричность кожи, увеличение печени и солезенки, иногда
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брадикардия, лейкопения и исследование крови по методу Бернгофа, а также
учет эпидемиологических данных.

При дифференциальном диагнозе (особенно во время первого при-
ступа) следует иметь в виду инфекционные заболевания, характеризующие-
ся острым началом и имеющие сезонность.

В первую очередь следует учитывать пневмонию, сыпной и брюшной
тиф, грипп, малярию, лептоспирозы, бруцеллез, лихорадку Q и др. Осо-
бенно труден дифференциальный диагноз между эпидемическим и эндеми-
ческим (клещевым) возвратным тифом. Решающим в таких случаях являет-
ся учет ряда факторов (см. стр. 29—30).

ЛЕЧЕНИЕ

Э. А. Гальперин

Радикальное лечение при возвратном тифе должно исходить из приме-
нения антибиотиков. Старые способы лечения сальварсаном и его аналогами
стоят на втором месте (Denig).

В России лечить эпидемический возвратный тиф сальварсаном первыми
стали Ф. Ф. Иверсен в Петербурге и Г. П. Галлер в Саратове в 1909—1911 гг.

М. Д. Тушинский и ряд клиницистов рекомендовали лечение внутри-
венным введением неосальварсана мужчинам и женщинам по 0,45—0,6 г
(из расчета 0,01 г на 1 кг веса больных) во время 4—5-го дня апирексии,
что, по данным этих авторов, сопровождалось лишь редкими рецидивными
приступами. Аналогичное лечение в первые 3 дня апирексии, согласно
данным этих авторов, сопровождается 50% рецидивов.

По инструкции 1944 г., а также данным некоторых клиницистов, реко-
мендуется проводить лечение не позже 4-го дня приступа с повторным
введением указанных выше доз на 5—6-й день апирексии.

Согласно наблюдениям Э. А. Гальперина, при лечении во время пер-
вого, второго и третьего приступов последовательно отмечалось 8, 14 и
8% рецидивов, в то время как при лечении в первый, второй и третий пе-
риоды апирексии частота рецидивов соответственно поднималась до 50,
45 и 33%. При лечении во время второго и третьего приступов предупрежде-
ние рецидивов обычно достигалось одним вливанием препаратов сальвар-
сана. Лечение во время'апирексии может вызывать провокацию приступа.

Различные аналоги сальварсана отличаются по эффективности лече-
ния. Наиболее действенным был советский новарсенол.

Лечение сальварсаном противопоказано у больных с поражением цент-
ральной нервной системы, печени, почек (если только они не вызваны
возвратным тифом), с заболеваниями крови. Хорошие результаты дает
лечение пенициллином. Лурье считает, что излечение без рецидивов
может быть достигнуто суточными дозами порядка 1,5—2 млн. ЕД, вво-
димых в течение 4—6 суток. При этом высокая температура снижается до
нормы, а токсикоз исчезает через 18 часов — 2 суток лечения.

Другие антибиотики (ауреомицин, хлоромицетин, тетрациклин, эрит-
ромицин, олеандомицин) по их действию на спирохет Обермейера также
получили благоприятную оценку.

Неспецифическая терапия должна учитывать гипопротеинемию и ча-
стый авитаминоз, предшествующие заболеванию и усиливающиеся за время
болезни. Эти нарушения служат показанием для введения плазмы, других
видов гемотерапии, широкого применения витаминов, в частности витами-
нов С и Bs, и проведения диеты, богатой витаминами. В прошлом затяжное
течение болезни и особенно поражение печени требовало лечения внутривен-
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ным введением глюкозы в сочетании с небольшими дозами инсулина. Кри-
зис, сопровождающийся падением температуры на 4—5°, требует поддер-
жать работу сердца. Это достигается назначением сердечных средств,
а при необходимости введением камфарного масла или 10% раствора кор-
диамина.

Желтушный тифоид является показанием для приема лсвомицетина.
При разрыве селезенки необходимо срочное удаление ее.

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА

Л. А. Фаворова

Микробиологическая диагностика возвратного тифа технически весьма
доступна и состоит в основном в обнаружении спирохеты Обермейера при
микроскопии окрашенного мазка или «толстой капли» крови больного,
взятой в период лихорадки. Мазки готовят обычным способом. Предметное
стекло должно быть хорошо промыто. «Толстую каплю» получают легким
размазыванием капли крови больного, взятой из пальца, до диаметра
0.8—1 см на предметном стекле, причем край капли должен быть более тон-
ким, чем центральная ее часть.

Препараты крови на стекле высушивают при комнатной температуре,
не фиксируют, а непосредственно окрашивают по Романовскому — Гимзе
«с добавлением дистиллированной воды 1:10) или красят метиленовой синью
или фуксином, т. е. любой основной анилиновой краской (рис. 4).

Спирохеты хорошо видны в препарате, особенно в период приступа
возвратного тифа, когда спирохет в мазке много и они иногда переплетены
друг с другом, образуя как бы войлочную сетку. При лечении или перед
снижением температуры под микроскопом видны аггломераты спирохет,
гоявляются также и инволюционные формы.

Не менее проста микробиологическая диагностика вшивого возврат-
ЕОГО тифа путем просмотра капли крови или сыворотки больного (взятой
-акже в период подъема температуры) методом «висячей капли» в темном
-•эле. При этом в поле зрения видны хорошо подвижные спирохеты, совер-
шающие беспорядочные движения в разных направлениях. Можно также
применить окраску мазка тушью (по Бурри); при этом спирохеты пред-
гтавляются в виде серебристых нитей на темном фоне. Некоторые авторы
т а ю т предпочтение методам серебрения спирохет (А. И. Якимов).

Простота лабораторной техники (для просмотра могут быть использо-
ваны мазки гемограммы или исследуемые на малярию, взятые в период ли-
горадки у больного) делает возможной постановку диагноза с первого дня

Кьема температуры 1. Нахождение спирохет в «толстой капле» или мазке
-::зн является бесспорным подтверждением диагноза возвратного тифа.
Унзружение спирохет вшивого возвратного тифа в период апирексии
-заставляет значительные трудности, так как их количество в пе-
геферической крови ничтожно мало. Для диагностики в этот период пред-
жэжено центрифугировать 2—3 мл сыворотки больного (при 3000 об/мин)
3. Г. Бернгоф, 1945; В. К- Житомирский, 1946) с последующим при-

готовлением и микроскопией окрашенного мазка из осадка. Нахож-
ие спирохет при этом свидетельствует, что, несмотря на апирсксию,

нь еще не закончилась и надо ждать последующих приступов. Кроме

1 Число спирохет в крови достигает своего максимума ко 2—3-му дню болезни.
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того, вспомогательным диагностическим методом является исследование
сыворотки реконвалесцента путем приливания ее к крови больного возврат-
ным тифом, содержащей спирохеты. При этом наступает лизис последних.
Данная реакция приобретает практическое значение лишь при наличии
значительного числа больных, т. е. в период вспышек.

В местностях, свободных от клещевого возвратного тифа, обнаружение
спирохет в крови больного во время приступа позволяет почти безошибочно
диагностировать эпидемический возвратный тиф.

В эндемических очагах возникает необходимость дифференциации от
других спирохетозов. Морфологически спирохета Обермеиера не отличима

от спирохет — возбудителей
клещевых спирохетозов. Ос-
новное значение для диффе-
ренциальной диагностики
имеет клиническая симпто-
матика болезни (характер
температурной кривой). Сле-
дует помнить, что число спи-
рохет в поле зрения микро-
скопа при вшивом возврат-
ном тифе значительно (до
50—100), вто время как для
клещевых спирохетозов ха-
рактерно наличие неболь-
шого количества, иногда еди-
ничных спирохет в поле зре-
ния или в «толстой капле».
Кроме того, при клещевом
возвратном тифе в отличие,
от вшивого спирохеты обна-
руживаются и в период апи-
рексии, что почти невстреча-
етсяпри вшивом спирохетозе.

Как на один из возможных дифференциальных признаков Baltazard
(1947) указывает на наличие у Sp. Obermeieri одного, а у спирохет — воз-
будителей клещевого возвратного тифа двух контуров при просмотре пре-
паратов в темпом поле.

Наиболее постоянным дифференциальным признаком являются био-
логические различия спирохет: различная восприимчивость лабораторных
животных к заражению их спирохетой Обермеиера и возбудителями клеще-
вых спирохетозов.

К возбудителям клещевых спирохетозов восприимчивы морские свинки
и взрослые кролики; как указывалось выше, к спирохете Обермеиера эти
животные невосприимчивы. Следует отметить, что микробиологические
методы дифференциации имеют вспомогательное значение, так как решаю-
щая роль в диагностике этих форм принадлежит клинике.

При постановке диагноза также необходимо учитывать эпидемиологи-
ческие особенности (эпидемиологическую обстановку, сезон года, совпа-
дающий или не совпадающий с периодом активности клещей, а также
данные анамнеза — пребывание больного в местности, эндемичной по
клещевым спирохетозам). В литературе последних лет появились указания
на возможность посева гемолимфы вшей, обнаруженных в предполагаемом
очаге возвратного тифа, в хорионаллантоисную оболочку куриных эмбрионов.

Рис. 4. Возбудитель эпидемического возвратного
тифа Sp. Obermeieri. Увеличение в 2000 раз

(фото Н. Н. Соловьева).
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ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Л. А. Фаворова

Эпидемический процесс при вшивом возвратном тифе в отличие от кле-
щевых спирохетозов, где существование возбудителя возможно и без вклю-
чения человека в цепь последовательных заражений, может развиваться
только среди людей и лишь при наличии единственного переносчика —
вшей. Таким образом, эпидемический процесс может быть представлен
в виде схемы: человек — зараженная вошь — человек.

И с т о ч н и к и и н ф е к ц и и . Единственный источник инфекции —
больной вшивым возвратным тифом. Эпидемиологическое значение боль-
ного в лихорадочный период несравненно большее, чем в период апирексии.
что в первую очередь связано с количеством спирохет в крови больного
в разные периоды болезни. Как указывалось выше, в течение лихорадоч-
ного периода кровь больного наводнена спирохетами и вошь при питании
на больном именно в этот период заглатывает значительное число возбуди-
телей. Хотя больной возвратным тифом представляет собой наибольшую
эпидемиологическую опасность во время приступов лихорадки, однако
вследствие того, что приступы наступают через промежутки апирексии,
длительность которых составляет of 3 до 20 дней, больного следует рас-
сматривать как источник инфекции на протяжении всего срока болезни •—
от последних дней инкубации и до окончания последнего приступа.

Длительность нахождения спирохет в крови, как следует из много-
численных наблюдений, совпадает с длительностью лихорадочных состоя-
ний у больного. Суждение о полном выздоровлении больного выносят после
окончания срока максимальной апирексии (25 дней); отсутствие последую-
щих подъемов температуры указывает на окончание болезни.

Несмотря на то что спирохеты Обермейера находятся в организме боль-
ного как во время приступа, так и в период апирексии, в безлихорадочный
период количество спирохет в периферической крови слишком ничтожно
практически спирохеты исчезают из крови), чтобы обеспечить заражение
насекомых. В порции крови, необходимой для кормления 1000 вшей, в
этот период, по данным В. К. Житомирского, можно найти лишь одну спи-
рохету. Описанное некоторыми авторами нахождение единичных спирохет в
веществе центральной нервной системы имеет скорее теоретический, пато-
генетический интерес.

С эпидемиологических позиций заражение веществом мозга не пред-
ставляет прямой опасности, так как в естественных условиях подобный ме-
ханизм невозможен (Е. Н. Павловский).

Таким образом, больные, свободные от насекомых, в безлихорадочный
период практически не заразны, но эти же больные в полной мере могут
служить источником инфекции, если носят на себе вшей, заразившихся
при одном из предыдущих приступов. Теорию так называемого здорового
^аразоносительства, т. е. длительного носительства возбудителей перебо-
левшими при возвратном тифе, поддерживали лишь отдельные авторы
В. А. Скавинский). Факт появления и исчезновения спирохет в крови

больных в период лихорадки и апирексии трактовался этими авторами
.-;ак показатель наличия у спирохет особого цикла развития (об этом см.
ниже), что могло сопровождаться их длительным переживанием в организме
хозяина. Однако легкость нахождения спирохет в крови больного, с одной
;-ороны, и эпидемиологические материалы — с другой, убедительно сви-
детельствуют против этого предположения.
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Так, в литературе не описано случаев возникновения «поздних» оча-
гов от вирусоносителей, и лишь занос инфекции на свободную от нее тер-
риторию может служить причиной появления возвратного тифа. Сам факт
отсутствия заболеваний возвратным тифом в течение десятков лет в мест-
ностях, где он был ликвидирован, является веским доказательством отсут-
ствия вирусоносителъства при этой инфекции.

Таким образом, единственным источником инфекции при вшивом воз-
вратном тифе является явно больной человек.

М е х а н и з м п е р е д а ч и . Еще в 1878 г. впервые Г. Н. Минх
высказал предположение о том, что переносчиком возвратного тифа явля-
ются вши. О роли кровососущих членистоногих в эпидемиологии возврат-
ного тифа в конце XIX века писал и О. Г. Тиктин (1898). Следует особо
подчеркнуть, что эти предположения были высказаны в результате высокого
уровня эпидемиологического анализа, которым владели передовые русские
ученые того времени.

В 1907—1908 гг. Mackie в Индии, Sergent и Foley в Алжире и Мап-
teifel в Берлине установили, что переносчиком вшивого возвратного тифа
является платяная вошь. Это открытие было произведено как прямым
нахождением спирохет во вшах, так и эпидемиологическими наблюдениями,
показавшими, что эпидемии возвратного тифа распространяются только
при наличии педикулеза.

Как показали специальные исследования, спирохеты Обермейера из
желудка и кишечника вши проникают в ее гемолимфу (Nicolle, H. И. Бе-
щева) и не выделяются естественным путем во внешнюю среду. До послед-
него времени вопрос о судьбе спирохет в организме вшей был спорным.
Многие исследователи не обнаруживали спирохет* в гемолимфе в первые
дни после заражения вшей кровью больных (Sergent и Foley, Nicolle),
однако наблюдали при этом заболевания обезьян, зараженных от вшей
тех же сроков инфицирования. Это явилось одним из поводов к предпо-
ложению о наличии невидимой фазы развития спирохет во вшах, т. е. об их
циклическом развитии (Лейшман, 1910; Бальфур, 1911; В. А. Скавинский,
1929). Такое предположение совпадало с представлениями о цикле разви-
тия спирохет в крови больного (периоды приступов лихорадки и апирек-
сии, сопровождающие появление и- исчезновение спирохет из перифериче-
ской крови), а также с наблюдениями о легкости образования спирохетами
необычных форм в виде гранул, нитей, спирилл и т. д. Однако большин-
ство исследователей отрицает наличие специфического циклического раз-
вития спирохет (Кох, 1913; В. М. Аристовский, И. А. Москвин, 1944; Heisch,
1962),- основываясь на данных по изучению спирохет в организме боль-
ного, в организме переносчика, а также в условиях их культивирования
на искусственных питательных средах.

Так, по убедительным данным Tojoda (1913), Chung и Feng (1936), мак-
симальная заразность вшей наступает через 5—6 дней инкубационного
периода. В течение этого срока в гемолимфе вшей происходит энергичное
размножение спирохет, которые затем в большом числе легко обнаружива-
ются при микроскопии. Аналогичные материалы о судьбе спирохет во вшах
приводит и Heisch (1962).

Классическими исследованиями Н. И. Вещевой (1950), проведенными
на большом материале (около 10 000 вшей), прослежена судьба спирохет
с первых часов заражения вшей до их гибели х. Показано, что спирохеты

1 Следуя благородным традициям русских ученых, Н. И. Бещева при проведении
этой работы добровольно подвергала свою жизнь серьезной опасности и трижды перенесла
возвратный тиф.
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в гемолимфе вшей обнаруживаются с первого дня заражения кровью воз-
вратно-тифозного больного, но они единичны и лишь к концу 5-го, началу
6-го дня спирохеты размножаются в большом количестве.

По Nicolle, на больных инфицируется 40% вшей, И. А. Шапшев наб-
людал их инфицирование в 9,4% случаев, а Н. И. Бещева показала, что
100% вшей способны заражаться в. условиях длительного пребывания на
больном, т. е. при многократном кормлении зараженной кровью. Зара-
жаемость вшей зависит от времени кормления (приступ или апирексия),
а также от тяжести заболевания (пропорционально степени наводнения кро-
ви спирохетами).

Попадание возбудителя возвратного тифа из организма вши в систему
кровообращения человека происходит лишь при ранении или раздавлива-
нии тела вши и последующем непосредственном втирании гемолимфы в пов-
режденный эпидермис человека. Понятно, что этот сложный процесс пере-
дачи инфекции происходит далеко не с каждой зараженной вошью. При сып-
ном тифе этот механизм осуществляется при попадании экскрементов вши
в ссадины кожного покрова (Л. В. Громашевский). Распространение возврат-
ного тифа труднее, чем сыпного тифа, так как каждое заражение возврат-
ным тифом означает обязательную гибель насекомого, в то время как при
сыпном тифе вошь в течение своей жизни может заражать несколько раз.
Хотя многие исследователи отмечали, что заражение возвратным тифом
осуществляется при интенсивной завшивленности, однако четких представ-
лений о том, при каком количестве переносчиков эпидемический процесс
при возвратном тифе может продолжаться, не имеется. В отношении кле-
щей, комаров и других переносчиков определен ряд количественных пока-
зателей, характеризующих интенсивность их распространения. Что каса-
ется вшей, то количество их эмпирически определялось понятиями «много»,
«очень много» или «мало». Таким образом, вопрос о соотношении числен-
ности источников и 'переносчиков инфекции в эпидемическом процессе
как при возвратном, так и при сыпном тифе не изучен.

Если современной наукой полностью обосновано, что переносчиком
эпидемического возвратного тифа является платяная зараженная вошь,
то роль головной вши и в настоящее время детально не изучена. Изучав-
шаяся во многих лабораториях разных стран заражающая роль клопов
как переносчиков возбудителя этой инфекции была отвергнута не только
экспериментальными, но и эпидемиологическими наблюдениями. Отсут-
ствие стойких эпидемий «домового» характера, а главное отсутствие случаев
заболеваний после проведения обесвшивливания очага прямо опровергает
эпидемиологическое значение передачи через клопов.

В медицинской практике в исключительных случаях наблюдались пря-
мые заражения непосредственно кровью больных (М. Д. Тушинский,
К. Н. Токаревич) при различных хирургических манипуляциях, но такой
механизм имеет скорее теоретическое значение. Описываемые (Nicolle)
случаи лабораторного заражения втиранием раздавленного содержимого
вшей в слизистую оболочку глаза или носа также могут быть отнесены к
профессиональным заражениям, причем указанный механизм в сущности
сходен с обычным втиранием заразного материала непосредственно в пов-
режденный эпителий.

В о с п р и и м ч и в о с т ь . Восприимчивость людей к возвратному
тифу большинством авторов признается всеобщей. Невосприимчивость
к инфекции после перенесенного заболевания утрачивается по истечении
незначительного периода (А. М. Брусин), и человек вновь способен зара-

Г"\ 3 рук-во по микробиологии, том VII
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жаться. Повторные заражения возвратным тифом неоднократно наблюда-
лись рядом авторов, причем через незначительные промежутки времени.
Так, О, Мочутковский описал повторное заболевание, возникшее через
23 дня после последнего приступа. Еще авторы прежних лет подметили,
что все возрастные группы подвержены заболеванию вшивым» возвратным
тифом, но чаще он встречается среди лиц среднего и пожилого возраста
(Г. Н. Архангельский, 1866; Г. Цорн, 1865).

Х а р а к т е р н ы е ч е р т ы э п и д е м и о л о г и и . Вшивый возв-
ратный тиф имеет выраженную сезонность с наибольшей заболеваемостью
к концу зимы — началу весны, что отражает лучшие условия размножения
переносчика в этот период в складках редко сменяемой одежды. Максимум
заболеваемости превышает минимум в 2—3 раза. В соответствии с более
длительным периодом течения инфекции сезонность возвратного тифа от-
стает от сезонности при сыпном тифе.

В прошлом была четко выражена профессиональная поражаемость
некоторых групп населения возвратным тифом (прачки, сиделки, работники
транспорта, тюрем и др.). В соответствии с эпидемиологическими условиями
в различные годы отмечались различные соотношения заболеваемости воз-
вратным тифом мужчин и женщин. В целом показатели заболеваемости
в этих группах принципиально не отличаются друг от друга.

Как характерная черта распространения возвратного тифа выступала
четкая ограниченность его очагов (поражение ночлежных домов, отдель-
ных районов города) по сравнению с распространенностью сыпного тифа.
Указанная особенность объясняется массовой завшивленностью обитателей
этих очагов. Именно среди этих лиц осуществление сложного механизма
заражения возвратным тифом оказывалось наиболее вероятным. Так, наи-
больший процент вспышек в конце XIX века наблюдался главным образом
в казармах, ночлежных домах, в артельных квартирах, каморках, углах,
тюрьмах. Исследователи определенно указывали на отдельные районы
городов, населенные неимущими классами, как на постоянные очаги воз-
вратного тифа.

Другой характерной чертой эпидемиологии возвратного тифа является
то, что неоднократно на разных территориях (Европа, Азия, Африка)
отмечались разной длительности «межэпидемические» периоды (до 20 лет),
когда возвратный тиф не регистрировался, но, несмотря на это обстоятель-
ство, вновь давал эпидемическое распространение в соответствующих усло-
виях (Boiron, 1949). Одной из гипотез, объясняющей причины возникно-
вения европейского возвратного тифа после его ликвидации, является пред-
положение о возможной передаче (в естественных современных условиях)
спирохет клещевого возвратного тифа вшами, т. е. об адаптации этих спи-
рохет к организму вши (В. А. Скавинский, В. Долгих, Boiron).

Близость морфологических, биохимических и антигенных свойств спи-
рохеты Обермейера и спир'охет, вызывающих клещевые возвратные тифы
(Sp. sogdianae, Sp. caucasica и др.), дала повод некоторым авторам пред-
полагать возможность взаимопереходов возбудителя клещевого (эндемич-
ного) тифа в возбудителя эпидемического возвратного. Другими словами,
предполагалась общность этих видов, имеющих лишь различную среду
обитания. Одновременно возникла мысль о возможности передачи в естест-
венных условиях возбудителя клещевого возвратного тифа вшами, т. е.
смена возбудителем клещевого возвратного тифа дополнительного хозяи-
на — клеща на вошь и следующее за этим полное изменение эпидемиологии
инфекции. Громадное значение этого вопроса в свете проблемы ликвидации
эпидемического возвратного тифа совершенно понятно.
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Большинство исследователей (В. М. Аристовский, Е. Н. Павловский,
Л. В. Громашевский, М. С. Софиев, П. П. Попов, И. А. Москвин, Balta-
zard, Mooser) считают спирохету Обермейера и возбудителей клещевых
спирохетозов самостоятельными видами. Об этом свидетельствует стойкость
и выраженное постоянство специфических особенностей видов спирохет, их
различная среда обитания, а главное совершенно различная эпидемиология
вызываемых ими инфекций. Тщательный эпидемиологический анализ каж-
дого конкретного случая эпидемического возвратного тифа (в пределах
эндемического очага клещевого спирохетоза) всегда указывал на обяза-
тельный заносный характер этого заболевания. Эпидемиологический и
экспериментальный материал свидетельствует о глубокой адаптации спи-
рохет клещевого возвратного тифа, как и спирохеты Обермейера, к орга-
низму переносчика инфекции и к основному хозяину.

Исследования в этом направлении проводились с различными видами
зозбудителей клещевых спирохетозов (М. С. Софиев, Н. А. Леонова, В.Дол-
гих), в том числе и в последние годы (Baltazard, 1949; Heisch, 1962; Haber-
korn, 1963; Л. А. Фаворова и Т. Ф. Чернышова с соавт., 1965), и по сущест-
ву не дали положительного ответа на этот вопрос.

Второй гипотезой, наиболее общепринятой (Л. В. Громашевский,
М. Д. Тушинский, В. А. Башенин), является предположение, что при-
чиной возникновения возвратного тифа после длительных перерывов бла-
гополучия является только плохое качество диагностики и забвение вра-
чами основных симптомов этой инфекции. Неоднократно на протяжении
всей истории возвратного тифа отмечалось, что отдельные случаи заболе-
вший, не связанные явно между собой, неправильно диагностировались
$ при наличии соответствующих социально-бытовых условий давали эпиде-
мическое распространение.

МЕРЫ БОРЬБЫ И ПРОФИЛАКТИКА

Л. А. Фаворова

Ввиду нестойкого иммунитета при возвратном тифе меры борьбы и про-
1г!лактики должны строиться по линии воздействия на источник инфекции
. разрыва механизма передачи.

Первым и основным условием успешной борьбы с инфекцией является
••шее выявление больного и ранняя («сверхранняя», «провизорная») rod-
"•ггализация его. Это необходимо не только как противоэпидемическое меро-
грнятие, но и в интересах раннего излечения больного. Раннее выявление
>:льного облегчается возможностью обнаружения в крови специфического
эезбудителя инфекции с первых дней болезни. Значение ранней госпитали-
:i_nu больных возрастает, если учесть заразность больного для вшей с пер-
вого дня лихорадки. Так как вши способны передать инфекцию уже через
• дней после заражения, проведение госпитализации как меры, пресекаю-

распространение инфекции, необходимо именно до этого срока.
Как свидетельствуют исторические данные, меры по изоляции источ-

ка при возвратном тифе оказались даже еще более эффективными, чем
I сыпном тифе. Применение этиотропной сальварсанотерапии значитель-
ускоряло наступление выздоровления и одновременно обезвреживало

Ичник инфекции в весьма ранние сроки.
Следующей важнейшей мерой является уничтожение переносчиков

Мекции в очаге, т. е. обесвшивливание источника инфекции.
В очаге проводится обязательная термометрия на протяжении 25 дней

зйОлюдение за лицами, контактировавшими с больным, до 70 дней.
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ГЕОГРАФИЧЕСКОЕ РАСПРОСТРАНЕНИЕ

Л, А. Фаворова

Западная Европа XVI—XVIII веков являлась интенсивным очагом
возвратного тифа (отсюда название «европейский» возвратный тиф). Из Ев-
ропы возвратный тиф в этот исторический период и был занесен в разные
страны мира (Л. Рейтлингер, Hirsch). В Америке возвратный тиф реги-
стрировался с 1844 г. в Мексике (куда он был занесен эмигрантами из
Ирландии), а также в Калифорнии. В 1869 г. эпидемия этого тифа была от-
мечена в Пенсильвании, в Буффало (штат Нью-Йорк) и Филадельфии.

Широкое распространение возвратного тифа в его историческом прош-
лом во всех странах мира, всюду, куда проникал человек — источник
инфекции и его паразит —: вошь, послужило основанием к наименованию
его вшивым, эпидемическим, космополитическим возвратным тифом. Велик
был размах эпидемий возвратного тифа во время войн; так, в русско-турец-
кой войне (1877—1878), когда «возвратная горячка» уже была четко диф-
ференцирована от других нозологических форм, официальные данные ука-
зывают показатели заболеваемости 66,4 на 1000 в Дунайской армии, что
превышало заболеваемость сыпным тифом. Кроме того, летальность была
очень высокой (8—18%). В 80-х годах прошлого столетия, т. е. более 70 лет
назад, возвратный тиф исчез из ряда стран Западной Европы (Martini)
и снова появился лишь во время первой мировой войны 1914—1918 гг.
среди армии и населения воюющих стран. Известно, что возвратный тиф
в эти годы получил эпидемическое распространение, особенно в Балкан-
ских странах; так, в Сербии за время войны было зарегистрировано свыше
200 000 случаев возвратного тифа, большой эпидемией были поражены
Румыния, Польша, Австрия, Италия и другие страны.

Первая мировая война вызвала крайне резкий рост заболеваний возв-
ратным тифом в Азии и в Африке.

В России первое описание эпидемии возвратного тифа относится
к 1840 г. (Реми); первое достоверное описание клиники возвратного тифа
в отечественной литературе принадлежит Говорливому (1857). Именно в
эти годы в разных местностях России, врачи стали замечать «новую инфек-
цию». Так, описанная Дьяконовым в Крымскую кампанию 1856 г. «особого
рода перемежающаяся лихорадка с увеличением и разрывами селезенки
и рецидивами», по всей видимости, была возвратным тифом. В 1864 г. возв-
ратный тиф был описан в Одессе Бернштейном, Покровским и Афанасьевым
в Киеве (1867), в различных местностях России (Полтавская область, Крым,
Кавказ, Сибирь и т. д.), т. е. существование и распространение возврат-
ного тифа на территории России в эти годы бесспорно имело место.

При отсутствии направленной борьбы возвратный тиф распространял-
ся, отражая все неблагоприятные изменения социально-исторической обста-
новки (голод, неурожай, войны). Примером может явиться известная эпи-
демия 1865 г. в Петербурге, вызванная наплывом в город огромного коли-
чества безземельных крестьян (40000—45 000) после отмены крепостного
права. Эта эпидемия характеризовалась большим числом заболеваний
(по официальным данным свыше 7500 случаев).

Заболеваемость возвратным тифом в первую мировую войну в России
также была очень высока. Официальные данные далеко не полного учета
свидетельствуют о 1 609 529 случаях возвратного тифа. Учитывая непол-
ноту этих данных, Л. А. Тарасевич косвенными методами исчисляет коли-
чество заболевших в 10% всего населения. В настоящее время считают,
что эта цифра определяет возможное максимальное количество переболев-
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ших по России. Несмотря на тяжелейшую социально-экономическую обста-
новку, голод, войну и разруху, молодая Советская республика провела
эффективную борьбу с паразитарными тифами. Результаты этого сказались
в резком уменьшении заболеваемости возвратным тифом в СССР при зна-
чительном улучшении дела учета и регистрации больных (табл. 1).

Таблица 1
Заболеваемость возвратным тифом в России (СССР)

по официальным данным за 1914 — 1927 гг.

Год

. 1914
1915
1916
1917
1918
1919
1920

Заболев

абс. цифры

17 061
15231
32 770
31 915
16 661

251 369
755 787

аемость

показатель
на 1 0 тыс.

1,1
1,1
3,0

—
—

40,3
113,0

1921
1922
1923
1924
1925
1926
1927

Заболеваемость

абс. цифры

667 577
1 505 852

241 001
49 078
19 265
15 105

5 838

показатель
на 1 0 тыс.

69,0
171,0
18,9
3,7
1,4
1,2
0,6

Уже к 1927 г. заболеваемость в показателях на 10 000 населения, по
данным Народного комиссариата здравоохранения, снизилась до 0,6.

В последующие годы продолжалось дальнейшее снижение заболевае-
мости, и в 1938 г. в основном была достигнута ликвидация возвратного тифа
почти на всей территории СССР.

Случаи возвратного тифа на территории РСФСР совершенно не регист-
гнровались с 1937 г. В. А. Башенин указывает, что заболеваемость в эти
: д ы по Советскому Союзу не превышала 0,001 на 10 000 населения.

Несмотря на это обстоятельство, во время второй мировой войны в раз-
тичных местностях Советского Союза были отмечены подтвержденные лабо-
гаторно случаи возвратного тифа. Такое «появление» возвратного тифа после
-.:.-> «исчезновения» не является единичным случаем, а, как указывалось выше,

зрактерно для всей истории его эпидемий. Эпидемиологическими исследова-
ниями (Ф. Г. Баринский. С. Г. Гладких, Е. С. Шварцман) установлено, что
-^эяду с ликвидацией возвратного тифа в большинстве областей Советского
]-_юза его отдельные случаи сохранились в некоторых среднеазиатских рес-
дбликах (Туркмения, Узбекистан), где случаи этой забытой врачами инфек-
IHII трактовались как клещевой возвратный тиф или «хининоустойчивая фор-

1 малярии».
В условиях массовых передвижений населения во время войны инфекция

'-:ла занесена на Урал, затем в другие республики и области. По данным
I Г. Баринского, также имел место занос возвратного тифа на Украину из
'^канских стран войсками фашистских оккупантов. Несмотря на большую
миграцию населения, подъем заболеваемости происходил сравнительно мед-
-гнно. Таким образом, ускользавшие от внимания врачей и трактовавшиеся
•--. клещевой, отдельные сохранившиеся случаи вшивого возвратного тифа
•< :лужили источником возникновения вспышек.

В период второй мировой войны вновь сказалась тенденция вшивого
:_:зратного тифа к космополитическому распространению в условиях нали-
- = источников — больных возвратным тифом людей и зараженных перенос-
- -:ов инфекции. Возвратным тифом оказались поражены страны Европы,
•ши, Америки, Африки. По данным Организации Объединенных Наций,
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в Египте в 1945 г. было 13 126 случаев вшивого возвратного тифа, а в 1946 г.
109310; столь же высокие цифры отмечались в Марокко (11000 за год),
в Тунисе (51000 за 1944—1945 гг.). Mooser (1957), Gaud указывают, что
цифры официальной регистрации следует по крайней мере увеличить
в 10 раз, и считают, что в Тунисе, Алжире и Марокко переболело не менее
450 000 человек, что составляет около 5—6% населения этих стран.

Большой очаг этой инфекции и до настоящего времени имеет место в Эфи-
опии. В этой стране ежегодно отмечается от 2750 (1956) до 8760 (1959) слу-
чаев возвратного тифа. За 1960 г. в Эфиопии зарегистрировано 4402 заболе-
вания вшивым возвратным тифом. Но и другая тенденция эпидемий воз-
вратного тифа — способность к прекращению значительно быстрее, нежели
эпидемий сыпного тифа, также проявила себя в первые послевоенные годы.
Так, по данным ВОЗ, с 1950 г., т. е. на протяжении почти 15 лет, в боль-
шинстве стран мира возвратный тиф не регистрируется.

Полная практическая возможность осуществления противоэпидемиче-
ских мероприятий, их блестящая эффективность, а также отсутствие заболе-
ваний во многих странах позволяют заключить, что будущие поколения
людей будут свободны от возвратного тифа.
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КЛЕЩЕВОЙ ВОЗВРАТНЫЙ ТИФ

Е. Н. Павловский

Клещевой возвратный тиф [синонимы: клещевой спирохетоз человека,
клещевой рекурренс, персидский возвратный тиф, африканский возврат-
ный тиф, лихорадка от укуса клещей в Иране, «табе-гераб-гез», болезнь
«чужих» в Иране, febrisrecurrens, ruckfall typhus, la fievre des tiques (франц.),
tick-borne relapsing fever (англ.), fievre recurrent (франц.). tick fever (англ.)
и другие названия, часто связанные с географическим местом обнаружения
болезни] —трансмиссивная болезнь, передаваемая клещами различных ви-
дов рода Ornithodoros.

Клещевой возвратный тиф — эндемичная для обширных территорий
субтропическая и тропическая лихорадочная болезнь (точнее, группа бо-
лезней) с неправильно чередующимися, разными по количеству (от 1 до
26) приступами лихорадки, имитирующая малярию, бруцеллез и другие
болезни по характеру температурной кривой. Обычно оканчивается выздо-
говлением, смертельные исходы не наблюдаются. Клещевой возвратный
тиф — зооантропоноз, характеризующийся природной очаговостью с ча-
стым переходом и закреплением очагов болезни в селениях и непосредст-
венно в жилье.

Дюпре был, по-видимому, первым автором (1807—1809), сообщившим
езропейскому миру мнение персов, что паразит, именуемый гпаПеп, своим
уколом (при сосании крови) вызывает заболевание людей. Этого наружного
-аразита называли мианским клопом по названию провинции Миане, где
-ередко встречалась эта болезнь; этот паразит является клещом («кена»).
Вслед за этим известием такие авторы, как Oken (1818), Коцебу (1819), сооб-
—лли фантастические сведения, будто от укуса персидского клеща человек
может умереть через сутки (Е. Н. Павловский, 1948).

И. А. Кассирский и Н. Н. Плотников во втором издании своей книги
<5олезни жарких стран» (1964) перечисляют следующие формы клещевых
слирохетозов по их географическому распространению; среднеазиатский,
-уркменский, кавказский, персидский, западноазиатский, восточноазиат-
Ршй, индийский, украинский, испанский, североафриканский, африкан-
:• -:й, североамериканский, мексиканский, южноамериканский клещевой
"ирохетоз. Для большинства этих форм болезни приводимые наименова-

• з. возбудителей даны без какого-либо сравнительного доказательства.
В 1857 г. Livingstone обнаружил в Южной Африке (тогда' в Анголе)

1езнь с неправильными лихорадочными приступами, которая появлялась
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после укусов (точнее, уколов) клещей. В 1904 г. Соок впервые обнаружил
в крови больных людей Уганды спирохет. Ross и Milne (1904), Nabarro
и Greig (1905) также обнаружили их в крови аборигенов Уганды. Dutton
и Todd (1905, 1907) и почти одновременно с ними Koch (1906) доказали
экспериментально, что клещи Ornithodoros moubata служат переносчиками
возбудителей африканской клещевой лихорадки. Возбудитель вошел в лите-
ратуру под наименованием Spirochaeta duttoni.

Первые данные о клещевом возвратном тифе пришли в Россию из Пер-
сии. В г. Ардобиль д-р Вознесенский наблюдал лихорадочные заболевания
русских солдат после укуса их клещами. Мазки крови и несколько клещей
были посланы им Е. П. Джунковскому, который в одном случае нашел
в мазках спирохет и сделал вывод, что спирохета является возбудителем
болезни и представляет собой самостоятельный вид — Spirochaeta persica;
сама же болезнь — «мианская лихорадка» — была им названа персидским
возвратным тифом.

Первое указание на местную форму возвратного тифа в России сделал
В. И. Магнитский, наблюдавший заболевание у врача, приехавшего из
Восточной Бухары (ныне Таджикская ССР). Болезнь была отнесена к «аф-
риканскому возвратному тифу». Затем все в новых и новых пунктах Средней
Азии стали обнаруживать аналогичные заболевания среди русских красно-
армейцев {Н. В. Троицкий, 1925; Н. И. Латышев, 1927; А. Ф. Коровников,
1925, и др.); болезнь именовалась то бухарским, то африканским, то персид-
ским возвратным тифом. При всем разнообразии наименований этой болезни
наши авторы были единодушны в обособлении ее от космополитического
рекурренса, переносчиком которого являются вши.

этиология

Возбудители болезни—спирохеты. Они получали разные названия,
часто лишь по месту их обнаружения:

Sp. berberum Sergent, Foley (Северная Африка)
Sp. persicum Dschunkowsky (Иран)
Sp. aegypticum Muhlens (Египет)
Sp. chinensis (Китай, Индокитай)
Sp. venezuelense Brumpt (Венесуэла и Колумбия)
Sp. neotropicum Bates, St. John (Панама)
Sp. hispanicum de Bolien (Испания)
Sp. normandi Nicolle, Anderson et

Colas-Belcour (Тунис)
Sp. sogdianum Nicolle et Anderson (Средняя Азия)
Sp. usbekistanica Pickoul (Фергана) и др.
Видовое разграничение спирохет является делом трудным и морфоло-

гия их оснований для этого не дает. Поэтому прибегают к методам серологи-
ческого, иммунобиологического изучения, а также разграничивают виды
спирохет по различию реактивности лабораторных животных и по раз-
личию видов клещей-переносчиков (реакции иммунитета, феномен нагруз-
ки Риккенберга, перекрестное заражение и др.).

Что касается спирохет из Средней Азии, то Sp. sogdianum выделена
Nicolle и Anderson как новый вид. Эти авторы имели наибольшую возмож-
ность ставить сравнительные опыты, обладая различными штаммами спи-
рохет. Они установили, что реактивными животными для определяемой спи-
рохеты являются морские свинки. Белые мыши были очень мало чувстви-
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тельны к заражению, и если таковое происходило, то удавалось находить
всего 1—2 спирохеты на 60 полей зрения микроскопа. Опыты с перекрестным
заражением показали, что белые крысы, перенесшие спирохетоз, вызванный
Sp. sogdianum, могли успешно заражаться испанской спирохетой, дакарской или
Sp. normandi (спирохетой грызунов из Кефа); и, наоборот, перенеся заболе-
вание, вызванное названными спирохетами, белые красы заражались повтор-
но Sp. sogdianum.

Проводившиеся параллельно опыты агглютинации также подтверждали
заключение Nicolle и Anderson о самостоятельности вида Sp. sogdianum из
вредней Азии.

И. Н. Пикуль, работавший с белыми мышами и имевший, кроме Sp.
-ecurrentis, лишь 2 штамма Sp. duttoni, мог лишь «условно», как он сам пи-
сал, назвать ферганскую спирохету Sp. usbekistanica; не удивительно, что
::-:а попала в синонимы к Sp. sogdianum из Шахризябса.

Выделение спирохет во многих местностях и присвоение им многочислен-
->:х названий привели к путанице и ненужной синонимике.

Усложнилась и сама систематика возбудителей, которые ранее имено-
зались спирохетами. Такие микробы в общей системе образуют, по тепереш-
- ч взглядам, отряд Spirochaetales Buchanan (1918), заключающий в себе
_ъ1 семейства: 1) Spirochaetaceae Swellengrebel (1907) и 2) Treponemataceae
?obinson (1948).

Во второе семейство входят роды: Borrelia, Treponema, Leptospira.
К роду Borrelia отошли все виды спирохет—возбудителей трансмиссив-

г^х болезней человека и спирохеты, не нуждающиеся в переносчиках.
Для видов Borrelia критерием их распознавания служат соответствую-

п :-е им виды клещей Ornithodoros, являющиеся их переносчиками. Поэтому
: rochaeta sogdianum именуется теперь Borreiia sogdianum.

В том же определителе Bergey род Borrelia подразделяется на Borrelia
irjcrina — паразит птлц, вызывающий у них спирохетоз, но не патогенный
IT--, млекопитающих, и виды Borreilia, вызывающие возвратный тиф у чело-
жка и спирохетоз у других млекопитающих. Виды таких Borrelia разли-
^-~тся по их переносчикам—одни виды передаются человеческими вшами,
— ; гие — клещами рода Ornithodoros.

Так, О. erraticus передает Borrelia hispanica; О. rudis — Borrelia vene-
г-e'tnsis; О. verrucosus — Borrelia caucasica. Другие виды Ornithodoros
гТтлают Borrelia, виды которых называются по фамилиям различных уче-

например Borrelia duttoni передается О. moubata, Borrelia latysche-
— О. tartakovskyi и др.
В СССР несколько видов клещей рода Ornithodoros передают спиро-

клещевого возвратного тифа: О. papillipes, О. verrucosus, О. nereen-
О. alactagalis.
Nicolle и Anderson были правы, говоря, что нет никаких основа-
зыискивать морфологические различия ни между спирохетами вши-
и клещевого рекурренса, ни внутри каждой из этих групп возбу-

• : е й .

Все же некоторые штаммы спирохет Borrelia sogdianum, передавае-
О. papillipes, взятые из разных географических точек юга СССР, пато-

для человека и для морских свинок, отличались сильной вирулент-
тыо для последних.

Штаммы спирохет из различных мест отличались по вирулентности для
ZM.HX свинок. Более вирулентны были штаммы «Таджикистан», «Узбеки-
•. «Кара-Калпакия», «Туркмения», менее вирулентны —-штаммы «Па-

• HtllpaH» (Е. Н. Павловский и А. Н. Скрынник, 1954).
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ИММУНОЛОГИЯ

А. В. Орловым (1936) в 1935 г. была сделана попытка установить имму-
нологические взаимоотношения 4 штаммов спирохет клещевого рекурренса:
штаммы «Тбилиси» и «Северный Кавказ» (пересносчик О. verrucosus), штам-
мы «Гиссар» и «Сталинабад» из Таджикистана (переносчик О. papillipes).
Для работы был применен серологический метод (реакция нагрузки Рик-
кенберга — Брусина и реакция перекрестного иммунитета). Автор сделал
вывод, что по реакции нагрузки все клещевые штаммы, испытанные в опыте,
обнаруживают взаимное родство, вместе с тем они проявляют и некоторые
отличия, улавливаемые сыворотками низких титров. Опыты с перекрестным
(активным) иммунитетом показали его явное наличие лишь к гомологичному
штамму спирохет (моноиммунитет); к гетерологичным штаммам он, как
правило, отсутствовал. Некоторые отличия исследованных штаммов по
серологическим показателям связаны с длительными модификациями под
влиянием пребывания спирохет в разных средах обитания, какими считают-
ся организмы переносчиков и позвоночных хозяев спирохет.

А. И. Панина (1936) отметила, что экспериментальный клещевой рекур-
ренс у свинок протекает без видимых клинических симптомов; устанавливать
заражение можно лишь по наличию в крови спирохет.

Заболевание оставляет непродолжительный иммунитет с накоплением
антител. Иммунизация убитыми спирохетами у морских свинок иногда вызы-
вает появление иммунитета.

Существование иммунологических различий между разными штаммами
спирохет (по месту их нахождения) может иметь практическое значение для
человека в эпидемиологическом и иммунологическом „отношении. Переболев
под влиянием одного штамма возбудителя и приобретя иммунитет к гомоло-
гичному штамму, человек может заболеть вторично при инфицировании
другим штаммом возбудителя, передаваемым другим видом клеща-перенос-
чика или тем же самым видом переносчика, но получившим возбудителя
болезни от другого животного-донора.

Не редким исключением являлся факт наличия иммунитета и к гетеро-
логическому штамму (например, «Фергана» — «Памир») и даже к штамму
из той же самой географической точки (например, Ош II —Ош I).

Вследствие того что штаммы спирохет из одной и той же местности,
как правило, не иммунизируют друг против друга, реакция перекрестного
иммунитета теряет значение, которое ей придавали в отношении применения
для видовой идентификации спирохет (Е. Н. Павловский и А. Я- Алымов).
Такое же мнение высказывали и иранские авторы Дельпи и Рафин (цит.
по Е. Н. Павловскому, 1943, стр. 18).

Реакция нагрузки Риккенберга — Брусина (оседание кровяных бляшек
на спирохетах в присутствии специфических антител в сыворотке крови
переболевшего или иммунизированного животного), хотя и специфична,
но в пределах установления лишь групповой близости штаммов спирохет
клещевого рекурренса (рис. 5). Дело в том, что, по данным лаборатории
В. М. Аристовского, генерации спирохет в различные дни болезни в отноше-
нии их антигенных свойств не идентичны исходному штамму спирохет, кото-
рым была заражена морская свинка. Спирохеты, циркулирующие в крови
в разные дни болезни, неоднородны, поэтому спирохеты, взятые, например,
в 1-й и на 10-й день болезни от свинок, зараженных исходной расой, по-
разному реагируют в реакции нагрузки с одними и теми же сыворотками, по-
лученными в резличные дни болезни от свинок, зараженных той же самой
исходной расой спирохет (А. И. Панина, 1936).
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Рис. 5. Отрицательная (а) и положительная (б) реакции нагрузки спирохет тромбоци-
тами (реакция Риккенберга — Брусина).

- — с разноименными сыворотками; б— с одноименными сыворотками (по А. И. Паниной, 1936).

Поэтому характеризовать разные штаммы спирохет более или менее
определенно таксономически приходится по совокупности данных, которыми
являются: географическое местонахождение; вид реактивного лаборатор-
ного животного; вид клеща-переносчика; его биотоп; животные-доноры спи-
рохет рассматриваемого штамма; патогенность для человека (в случае
БОЗМОЖНОСТИ использования возбудителя для пиротерапии людей, страдаю-
щих прогрессивным параличом); вирулентность для лабораторных животных
Р микробиологический характер штамма при относительном значении суще-
ствующих, методов определения.

ПАТОГЕНЕЗ И ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ

Так как смертельный исход при клещевом рекурренсе редок, да и
мевшие место случаи смерти, может быть, имели причиной одновременно

~: отекавшее другое инфекционное заболевание, то гистопатологические иссле-
дования приходилось проводить на морских свинках, экспериментально
— гаженных различными штаммами спирохет клещевого рекурренса из
"г-едней Азии и Кавказа (С. П. Алфеева, 1938). Среднеазиатский клещевой
'тку рренс у морских свинок часто сопровождается кровоизлияниями в брюш-

ю полость, под плевру, эндокард вследствие широкого воспалительного
мнения стенок кровеносных сосудов соответствующих органов. Наблю-

дается затромбирование сосудов зернистой массой, вероятно, за счет изменен-
ЕЫХ пластинок крови. Иногда развивается воспаление бронхов с сужением

просвета вплоть до облитерации. В качестве осложнений наблю-
даются перибронхит, плеврит и эмфизема. У половины исследованных мор-
_• :х свинок был некроз печени. Некроз печени носит токсический характер.

•езенка несколько увеличивается. В ней образуются милиарные очаги
-ткроза, отмечается диффузный гемосидероз. Омертвевшие участки печени

слезенки могут служить благоприятной почвой для развития вторичной
Еэфекции. В почках обычно изменений не бывает. В коре надпочечников
ыняние интоксикации сказывается в увеличении числа дегенерировавших
ыеток и пикнозе ядер.
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В костном мозгу отмечается гиперемия с множественными кровоизлия-
ниями, увеличение количества мегакариоцитов; их ядра полностью дегене-
рируют у свинок, погибших в разгаре инфекции; с состоянием мегакариоци-
тов связано уменьшение и даже полное исчезновение из крови кровяных
пластинок, которые в норме продуцируются мегакариоцнтами.

Кроветворная функция костного мозга колеблется: эритропоэз и гра-
нулопоэз в разгаре приступа задерживаются, а при выздоровлении усили-
ваются. Задерживание гематопоэза костного мозга может быть и результа-
том вторичной инфекции.

Изменения функции костного мозга при клещевом спирохетозе мор-
ских свинок выражены слабее, чем у людей при вшивом рекурренсе. Это
говорит о меньшей степени интоксикации организма и является причиной
более легкого течения клещевого спирохетоза по сравнению с вшивым
возвратным тифом.

Гемато-энцефалический барьер при клещевом рекурренсе подвергается
нарушениям, что отражается на морфологических и функциональных изме-
нениях сосудистого сплетения с повреждением стенок кровеносных сосудов,
тогда как в строме сосудистого сплетения воспалительная реакция отсут-
ствует. Случаи смерти свинок при клещевом рекурренсе зависят от разных
причин, в том числе и от кровоизлияний в желудочек мозга.

ТЕЧЕНИЕ, СИМПТОМЫ, ОСЛОЖНЕНИЯ

Особую ценность для суждения о клинике заболевания имеют случаи
заражения людей-добровольцев (в первую очередь аутоэксперименты),
а также экспериментальное применение пиротерапии с использованием
возбудителя клещевого спирохетоза для лечения больных с прогрессивным
параличом.

Инкубация клещевого рекурренса в Средней Азии чаще 7—8 дней, но
может колебаться и в пределах от 5 до 14 дней. Продромальные явления обыч-
но не выражены или отсутствуют. Ощущаются общая разбитость, ломота,
познабливание, субфебрильная температура, головные боли, дрожание
конечностей, нерезкий энтероколит.

Первый приступ длится 1—3—5 дней. Температура поднимается вне-
запно с познабливанием или с ознобом до 40° (рис. 6). Падение температуры
обычно критическое. После приступа больной испытывает чувство общей
разбитости, головокружение, боли в различных группах мышц. Последую-
щие приступы сокращаются до 2—3 дней и даже нескольких часов. Межли-
хорадочные дни удлиняются. В общем кривая температуры отличается непра-
вильностью чередования приступов, число которых у разных больных колеб-
лется от 1 до 26. В среднем число приступов равно 8—-10. Известен случай,
когда больной перенес около 50 лихорадочных приступов (М. В. Поспелова-
Штром и др., 1963, стр. 234). Тоны сердца глухие. Пульс 70—80 ударов
в минуту, хорошего наполнения. В легких возможны явления разлитого
бронхита. Увеличение селезенки незначительное. Часто она вовсе не прощу-
пывается, безболезненна. Печень, как правило, увеличена, мягковата, при
прощупывании болезненна. Язык обложен. Во время приступа бывает
рвота, аппетит плохой. Часты расстройства кишечника. Отмечаются боли
по всему животу. В разгаре приступов кривая пульса часто отстает от тем-
пературной кривой. Со стороны красной крови наблюдается небольшая
гипохромия и снижение количества эритроцитов до 3 500 000—4 000 000.

Во время приступа отмечается лейкоцитоз до 8000—12 000, нейтро-
филез с небольшим сдвигом влево, умеренный лимфоцитоз; в межлихорадоч-
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>- Температурная кривая при клещевом возвратном тифе, вызванном у женщины
г, больной прогрессивным параличом. Заражение кровью морской свинки, на ко-
ранее были кормлены клещи Orn. verrucosus из норы шакала (по Т. К. Жор-

дан ия).
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ном периоде процент лимфоцитов увеличивается, имеет место моноцнтоз,
эозинофилия. РОЭ во время приступов резко повышается: до 40,50,60 мм
в час; в межлихорадочные периоды РОЭ падает до 6—10 мм.

В моче могут быть белок, единичные цилиндры.
Клещевой рекурренс — болезнь относительно доброкачественная,

обычно без смертельного исхода.
В редких случаях возникает осложнение в виде поражения глаз:

иридоциклит, ирит, помутнение стекловидного тела. Эти заболевания могут
давать впоследствии неожиданные рецидивы.

Сон обычно нормальный, но может быть и беспокойным, а некоторые
больные страдают бессонницей;

Болезнь.поражает лиц любого возраста, если обстановка жизни благо-
приятствует нападению инфицированных клещей-переносчиков. Под Тегера-
ном в деревне Гессарек Дельпи и Рафин наблюдали достоверный случай
заболевания ребенка 17-месячного возраста (цит. по Е. Н. Павловскому,
1948, стр. 180). Прогноз в общем благоприятный.

Продолжительность госпитализации от 13 до 59 дней.
После выздоровления приступы могут повторяться через значительное

время: через полгода (устное сообщение Л. М. Исаева) и даже через 9 меся-
цев (сотрудница кафедры биологии Военно-медицинской академии — реци-
див после работы на огороде в солнечный день).

Болезнь не передается непосредственно от больного человека к здоро-
вому. На юге в зависимости от широты места сезон заболеваний может варьи-
ровать, обычно заболевание встречается летом — осенью; в более южных
районах наблюдается в любое время года.

Диагноз ставят на основании лабораторных данных по обнаружению
спирохет в периферической крови методом толстой капли с окраской по
Романовскому — Гимзе (см. ниже).

ДИАГНОЗ

Главным способом диагностики клещевого возвратного тифа является
обнаружение в толстой капле крови, окрашенной (без предварительного выще-
лачивания водой) краской Романовского — Гимзы, боррелий — возбудите-
лей этой болезни. В периферической Крови больных клещевым рекурренсом
спирохет очень мало — 1—2 спирохеты на несколько капель крови. Ника-
кой закономерности в появлении или исчезновении спирохет в перифериче-
ской крови подметить нельзя. Они могут обнаруживаться как во время
приступа, так и в межлихорадочном периоде. И. И. Ставицкий не обнаружил
спирохет у 1/5 больных вовсе.

В лаборатории важным подспорьем для установления диагноза является
заражение морских свинок кровью больных путем нанесения ее капель на
конъюнктиву глаза или на слизистую оболочку полости носа. Кровь зара-
женных морских свинок рассматривают на окрашенных препаратах или
в свежем виде в темном поле зрения микроскопа (рис. 7, см. на цветной
вклейке между стр. 32—33). Спирохет может быть несчетное количество.
Можно готовить препараты из мазков различных органов морской свинки
с последующим окрашиванием. Заражением морских свинок можно уста-
новить наличие боррелий у больного, у которого микроскопически в крови
обнаружить возбудителя болезни не удалось. В редких случаях спирохе-
тоносительство обнаруживалось у здоровых людей.

При использовании в лаборатории 1065 морских свинок для опытов
с клещевым спирохетозом (Е. Н. Павловский и А. Н. Скрынник, 1954)
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спирохеты в периферической крови свинок держались более или менее рав-
номерно в течение всей болезни, иногда заметно различались 2 приступа,
а реже — 3—4 приступа и в единичных случаях даже 7. Продолжительность
нахождения спирохет в периферической крови свинок была минимум 3 дня,
максимум 58 дней, чаще всего 21—30 дней. Спирохет, выделенных от клещей
Э. tartakovskyi, в крови свинок было очень мало; но у каждой свинки,
зараженной другими штаммами, в периферической крови наблюдалось
много спирохет (более 20 в поле зрения), длительность пребывания возбу-
1;ггеля в крови составляла 1—10 дней. Летальность у зараженных свинок
з среднем достигала 16%.

Характер температурной кривой свидетельствует об отсутствии каких
'^тонибылозакономерностейвчередовании приступов и продолжительности
г-:гжлихорадочных промежутков. Бывают случаи одновременного наличия
-, больного клещевого возвратного тифа и малярии. В таких случаях в маз-
•-:ах крови обнаруживают возбудителей обеих этих болезней. Все же диф-
ференцировать их необходимо, ибо до начала нозологического обособле-
щия клещевого рекуррснса заболевания им шли под диагнозом малярии.

Важны и дополнительные диагностические признаки, которые обнару-
живаются визуально при тщательном осмотре тела больного. Клещевой ре-
журренс является облигатной трансмиссивной болезнью; его возбудитель пе-
редается посредством укола хоботка клеща, погруженного в покровы человека
~'г. сосании крови, которое продолжается несколько минут. В то же время
5 покровы тела поступает слюна клеща-переносчика, обладающая анти-
*_:агулянтами (Е. Н. Павловский и Н. И. Ходукин). Сосание крови практи-
чески не ощущается человеком, и он не просыпается, если клещи-перенос-
« к и нападают на него ночью.

Вокруг погрузившегося в покровы хоботка клеща-переносчика разви-
::-"ся гиперемия (рис. 8, см. на цветной вклейке между стр. 32—33);
-..--•ер ее достигает обычно 1 см в диаметре; в центре пятна формируется
тэелок диаметром в 1 мм желто-вишневого цвета; пятно вокруг узелка
4лел.неет, далее по периферии видно геморрагическое кольцо, рассасываю-
зякся в течение нескольких дней. Центральная папула исчезает через не-

1ько недель.
Клещи — переносчики О. papillipes во всех фазах превращения могут

:1ать на человека как на прокормителя; превращение их сложное; вот
обычная последовательность: яйцо—личинка—нимфа I—нимфа II —

:а III—нимфа IV—нимфа V у

ш

Изображения О. papillipes во всех фазах превращения даны в работе
•- Павловского и Б. В. Лотоцкого (1948), а также в книге под редакцией
i Павловского (1959, 1960). Мы придерживаемся прежней систематики
_тй Ornithodoros, с которой связана обширная отечественная литера-
i по клещевому рекурренсу и его переносчикам.
Ktt показали экспериментальные исследования (Е. Н. Павловский
У. Штейн, 1936), наибольшие различия в характере реакции наблю-

дя -рисосании крови личинками и нимфами первыми, вторыми и треть-
. .ции от кровососания нимфами четвертой и пятой и от самцов и са-

v,-.ee однообразны. При повторном сосании крови развивается аллерги-
.; ; реакция, скрадывающая различие между первичными реакциями и
:*:~ая их сходными.
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На человека могут нападать и птичьи клещи (Argas persicus) и некоторые
виды рода Ornithodoros; реакции покровов на их кровососание отличаются
размерами и цветом. Различия между ними экспериментально установлены
теми же авторами (Е. Н. Павловский и А. К- Штейн, 1935) для Argas per-
sicus, О. iahorensis, О. tartakovskyi. Реакция на кровососание клещей
О. verrucosus сходна с таковой при уколе О. papillipes (Т. К- Жордания,
1959).

Обнаружение на теле больного характерной кожной реакции свидетель-
ствует об уколе клещей Ornithodoros. Детальный анамнез позволяет выяс-
нить место и обстоятельства, при которых произошло заражение. Клещи
могут нападать на человека и днем, если он находится в пещере, гроте, раз-
валинах, брошенном помещении и в различных примитивных постройках
местного типа.

Клещи могут быть найдены в жилых помещениях, в трещинах стен,
в норах крыс и других местах.

Д и ф ф е р е н ц и а л ь н ы й д и а г н о з . Клещевой возвратный тиф
необходимо дифференцировать с эпидемическим (вшивым) рекурренсом
и с малярией. Клещевой рекурренс эндемичен для многих стран. Космопо-
литный (эпидемический) рекурренс протекает в общем с меньшим числом
приступов, но они более продолжительны и клинически тяжелы. В перифе-
рической крови много спирохет, к которым морская свинка невосприимчива
при заражении ее кровью больных. Хорошие результаты дает сальварсанная
терапия. Вшивый возвратный тиф может принимать характер эпидемии со
смертностью до 5—7%.

Клещевой возвратный тиф не принимает характера эпидемий, но может
развиваться одновременно у группы лиц, заразившихся из одного источника
(например, ночевка в пещере, обитаемой клещами-переносчиками).

Существенным дополнительным признаком, наблюдаемым в первые дни
заболевания, является кожная реакция в месте сосания покровов человека
клещами-переносчиками. Соответствующие изменения обнаруживаются при
тщательном осмотре больного (см. раздел «Диагноз»).

В клиническом отношении важно то, что на клещевой рекурренс хинин
не оказывает никакого действия.

ЛЕЧЕНИЕ

Лечение среднеазиатских форм клещевого рекурренса сальварсаном
неэффективно. Осарсол настолько токсичен, что у некоторых лиц может вы-
звать интоксикацию даже после одного приема. Кроме того, его лечебное дей-
ствие не всегда надежное,

Выпущенный в 1935 г. в СССР аналогичный миосальварсану препарат
миоарсенол применяется в виде внутримышечных инъекций. Для избежа-
ния кумуляции мышьяка И. И. Ставицкий рекомендует следующий курс
лечения. Миоарсенол растворяют в 2—3 мл дистиллированной воды и длин-
ной иглой вводят в толщу наружного верхнего квадранта ягодицы: в первый
день лечения 0,15 г; на 2-й день 0,3 г; на 4-й день 0,45 г; на 7-й день 0,45—
0,6 г (на 3-й, 5-й, 6-й день препарат не вводится). В большинстве случаев
спирохеты исчезают на 2—3-й день лечения. В остальном лечение симптома-
тическое. Все же и при лечении миоарсенолом бывают случаи рецидивов.

Многие авторы применяли для лечения различные антибиотики, но наб-
людение производилось на весьма ограниченном материале и выводы полу-
чались неубедительными.
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ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Клещевой возвратный тиф в противоположность вшивому возвратному
тифу (чистому антропонозу) не принимает характера эпидемий, но представ-
ляет собой зооантропоноз природноочагового характера.

Некоторые дикие и синантропные животные — бессимптомные носители
спирохет (боррелий) — являются исходным источником заражения, возбу-
дителем; непосредственным ис-
точником служат клещи-перенос-'
чнки, получающие от них воз-
будителя болезни; возбудитель
циркулирует в клеще (ротовой
аппарат, желудок), переходит в
полость его тела, попадает в ге-
молимфу, через нее проникает
в слюнные железы и со слюной
впрыскивается в покровы тела
лрокормителей, к которым отно-
сятся различные виды млекопи-
тающих, рептилий и человек.
Зозбудитель, следовательно, пе-
гедается прокормителю иноку-
.".ятивно. Для механизма пере-
дачи характерно Чресполостное рис. 9. Возбудитель клещевого возвратного ти-
• трансцеломное) Прохождение фа в мазке из селезенки шакала (по Т. К.Жор,
спирохет от ворот проникнове- дания).
-;:Я ДО ВОрОТ ВЫХОДа ИЗ ОргаНИЗ- O l t P a c K a п о Р^шювскому-=-Пшзе. Об. ЭОХ- Ок. 7 Х ,

va клеща-переносчика.
Переносчиками являются некоторые виды клещей рода Ornithodoros;

газные виды их не равнозначны как среда обитания спирохет клещевого
возвратного тифа, ряд видов (например, О. lahorensis, О. canestrinii) не
становятся переносчиками даже при экспериментальном их заражении спи-
гзхетамн, и среди них не встречаются в естественной обстановке и вблизи
АПЛЬЯ человека особи, естественно (спонтанно) зараженные спирохетами
Е. Н. Павловский, И. К- Теравский).

В противоположность им такие виды нашей фауны, как О. papillipes,
~\ verrucosus, О. nereensis (мы не перечисляем видов клещей, живущих на
-:ге за пределами СССР, в тропиках), являются классическими (специфиче-
скими) переносчиками спирохет клещевого рекурренса, и среди них нередко
:-:наруживаются естественно зараженные особи.

Источниками возбудителя для клещей-переносчиков в фауне СССР бы-
=^ют особи следующих видов животных, в крови которых находили спирохет

~п выделяли их впрыскиванием суспензий мозга, селезенки лаборатор-
ии му (реактивному) животному:

Рукокрылые летучие мыши

:no!ophus ferrumequinum

Pipistrellus pipistrellus bacterianus
Jtyotis mystacinus

Рук-во по микробиологии, том VII

(Пещеры близ Тахта-Базар, Туркмения;
Н. И. Латышев, Т. Т. Позывай, "1936)

{Под Душанбе; М. Н. Кешишьян, 1936)
(М. В. Штром и др.)
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Грызуны

Rhombomys opimus — большая песчанка
(район Серахса, Туркмения)

Allactaga elater — тушканчик
Rattus turkestanicus — туркестанская крыса

R. opimus — большая песчанка

Meriones meridianus — полуденная песчанка
R. turkestanicus — туркестанская крыса

Mus musculus severtzovi

Microtus socialis — полевка

Спирохеты патогенны для человека. Н. И. Ла-
тышев произвел самоэксперимент: втирал
себе в ссадину кровь только что убитой
песчанки и перенес тяжелое заболевание

(Район Эчмиадзина, Армения)
[«Сталинабад-пещера»; Н. И. Латышев, 1936.

Душанбе; М. Н. Кешншьян, 1935. Хорог
(Западный Памир); Г. Я. Змеев, 1940]

(Марыйская обл. Туркменской ССР; Н. К. Ми-
щенко, 1962)

(Кала—Мор; Н. К. Мищенко, 1962)
(Фрунзенский район Ошской обл. Киргиз-

ской ССР; Н. К. Мищенко, 1962)
(Чирчикстрой под Ташкентом; М. Софиев,

Д. Охрименко, 1935. Фергана; М. Софиев,
1939)

(Район селения Бины под Баку; П. П. Попов,
И. Ахундов, 1940)

Насекомоядные

Ennace us auritus —• ушастый еж

Canis familiaris

Агама — Agama caucasica (Eichvv.)

Жабы

(Марыйская обл. Туркменской ССР; Н. К. Ми-
щенко, 1962)

Хищные

(Ст. Бухара; Л. М. Исаев)

Холоднокровные

Рептилии

(Западная Грузия, Т. К. Жордания. Азер-
байджан)

Земноводные

(Сары-Чамша, Таджикистан; Е. Н. Павлов-
ский)

В норах, куда укрывались жабы в разгар лета, Е. Н. Павловский нахо-
дил сытых клещей О. papillipcs.

Фен-чун-цзи в Западном Китае в норах, в которых встречались зеленые
жабы, находил клещей в большем количестве, чем в норах без жаб, боль-
шинство клещей были сытыми. Из жабы были выделены спирохеты путем
заражения морской свинки суспензией печени и селезенки жабы (в окрест-
ностях Кашгара) (Фен-чун-цзи, 1959, канд. дисс, рукопись находится
на кафедре биологии и паразитологии Военно-медицинской академии имени
С. М. Кирова, стр. 81).

Возможными источниками инфекции могут быть и животные, в отноше-
нии которых экспериментально доказана способность их заражаться кле-
щевым спирохетозом при разных способах заражения.

Но необходимо оговориться. Возможными источниками возбудителя
клещевого рекурренса могут оказаться лишь отдельные особи тех видов
животных, которые в естественных условиях могут становиться прокор-
мителями клещей-переносчиков и от которых они могут заразиться спиро-
хетами клещевого рекурренса.
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Грызуны

Nesokia indica — пластинчатозубая крыса
Lagurus lagurusr—степная пеструшка"
.4 us musculus — домовая мышь
Cricetulus triton — крысовидньы хомячок
Micratus arvalis — обыкновенная полевка
\\esocricetus brandti

Criceiulus migratorius — хомячок
Allactaga elater — тушканчик
Lagurus lagurus — пеструшка
Giis glis—соня—полчок
.Meriones erythrourus — песчанка красно-

хвостая

(H. К. Мищенко)
(Он же)
(Н. К- Мищенко)
{Он же)
(Грузия; С. Канделаки, 1941; П. П. По-

пов и А. Ахундов, 1941) Является хо-
рошим в лабораторных условиях экспе-
риментальным животным.

(Е. Н. Павловский и И. К. Теравский. 1942)
(Е. Н. Павловский и П. П. Перфильев, 1935)
{Они же)
{С. Канделаки, 1941)
(Е. Н. Павловский и А. Я. Алымов, J938)

Хищные

Canis aureus — шакал (рис. 9)
Mustela furo— хорек

(С. Канделаки, 1941; Г. В. Сердюкова)

(Н. К. Мищенко)

Erinaceus auritus — еж

Насекомоядные

Н. К. Мищенко

Источниками инфекции животные-доноры могут быть лишь в то время,
когда возбудитель находится в их периферической крови; при питании ею
клещ-переносчик получает одновременно и возбудителя болезни от своего
прокормителя. Животные-спирохетоносители не могут передавать их не-
посредственно человеку; посредником является клещ—специфический пере-
носчик спирохет, получивший их от какого-либо дикого или синантропного
-рокормителя; клещ передает возбудителя какому-либо другому дикому
"окормителю или человеку, если получит к нему доступ.

Схема циркуляции спирохет

А. В природе

дикое животное _

ге:~носчик <- животное <-клещ-переносчик

; вое животное

«-"ец'и т. д.

Б. Отщепление (иррадиация) от природного
счага

(переносчик может нападать и на человека):
дикое животное

переносчик

человек

переносчик —» домашнее животное —> перенос-
i чик и т. д.

человек

Клещи-переносчики некоторых видов легко приживаются в жилье
ловека и повторно сосут его кровь. Кровососание сравнительно короткое.
оэтому не исключается возможность того, что клещ может получить спи-
хет от больного и затем передать их здоровому человеку или восприим-
зому синантропному или домашнему животному.

Клещевой возвратный тиф является природноочаговой болезнью, но
2 отличается легкостью перехода на человека и формированием вторичных

гов в непосредственной близости к человеку или в самом его жилье.
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Первичные очаги клещевого рекурренса возникли в давнее время в про-
цессе эволюции и безотносительно к человеку как зооноз. Но человек ока-
зался восприимчивым к заражению при нападении на него инфицированных
клещей. Так, зооноз становился з о о а н т р о п о п о з о м— примитивным
в том отношении, что и сам больной человек становился возможным источ-
ником заражения свежих клещей, передававших возбудителя болезни людям
и животным, которые находились на общей территории.

Организм не всякого животного является подходящей средой обитания
для Borrelia. В животных многих видов эти спирохеты погибают, их орга-
низм служит как бы тупиком.

Точно так же и наружные кровососущие паразиты других видов (вре-
менные или постоянные), нападающие на донора спирохет, получают их
с кровью прокормителя, но и они также являются тупиком для дальнейшего
продвижения спирохет и не становятся их переносчиками (например, самки
комаров, слепни, вши, мухи жигалки, иксодовые клещи и др.).

Клещевой рекурренс является более древней болезнью по сравнению
с вшивым возвратным тифом людей, ибо люди эволюционно появились позд-
нее диких млекопитающих и позднее получили собственных наружных пара-
зитов, таких, как головные и платяные вши (Pediculus capitis и P. vestirnenti).

Первобытный человек получал клещевой рекурренс от диких животных
инокулятивно через клещей-переносчиков. Попавшие в организм человека,
спирохеты животных попадали затем в кровососущих паразитов человека
и оказалось, что организм вшей человека явился «приемлемой средой обита-
ния» и спирохеты к ней адаптировались, но не совсем, ибо попавшие во вшей
спирохеты проникали из желудка в полость их тела и на этом и останавли-
вались, не достигая естественных для себя «ворот выхода*.

Тем не менее вши сделались переносчиками спирохет возвратного тифа,
но при особых обстоятельствах. Спирохеты рекурренса выходят из полости
тела зараженной вши и проникают в тело человека при «граттаже», т. е.
при расчесывании зудящих мест покровов и при одновременном раздавли-
вании вшей, попавших «под руку». Из раздавленных вшей спирохеты выхо-
дят наружу и тут же внедряются в расчесанные места покровов или загряз-
ненными пальцами заносятся на конъюнктиву глаза, сквозь которую спиро-
хеты сами проникают в организм человека, заражают его ион заболевает
возвратным тифом, который в конце" концов стал собственно антропонозом.
Почему же он в ряде случаев принимал характер эпидемий? Развитие эпи-
демий зависело от совпадения ряда бытовых причин: массовая вшивость
у людей (недостаток мыла, гигиенических навыков), вызывающая повышен-
ное раздражение покровов и расчесывание зудящих мест, приводящее к раз-
давливанию вшей. При скученной жизни, при вшивости, недоедании созда-
ются особо благоприятные условия для распространения возбудителя воз-
вратного тифа, что в иные годы, особенно военные, принимало характер
обширных эпидемий.

Почему же эпидемий не бывает при клещевом спирохетозе? Хотя кле-
щи-переносчики в субтропиках и тропиках могут быть многочисленны
в жилье человека, клещи на самом человеке не живут, а нападают на него
как на прокормителя. Поэтому заболевания людей носят единичный или
групповой характер, также определяемый бытовыми условиями — много-
людностью семей, степенью примитивности жилья, которое может быть
весьма подходящим биотопом для обитания клещей. Если в такое жилье
попадает приезжий из мест, где клещевого рекурренса не бывает (т. е.
полностью отсутствует иммунитет), то при нападении зараженных клещей
такой человек заболевает клещевым рекурренсом. В старой Персии народ
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подметил эту особенность и назвал клещевой рекурренс «болезнью чужих».
Говорят, что коренное население этой болезнью не болеет. Но такое мнение
в корне неверно. Болеют и аборигены. Клещевым рекурренсом люди мо-
гут заболевать в любом возрасте, если на них нападут клещи-перенос-
чики. В Иране коренное население переболевает обычно в раннем воз-
расте.

Несомненно, что клещи нападают на людей всех возрастов. После выздо-
ровления от первого заболевания остается некоторый иммунитет; в дальней-
шем нападающие инфицированные клещи приводят человека в состояние
нестерильного иммунитета. Поэтому-то взрослое коренное население, имею-
щее постоянный контакт с клещами, и не заболевает клещевым возвратным
тифом, ибо оно уже перенесло эту болезнь в раннем возрасте.

Почему же встречаются групповые заболевания клещевым рекуррен-
сом? Здесь также определяющую роль играет бытовой социальный фактор,

Под Мешхедом (Иран) солдаты, возвращаясь с ученья и заночевав
в одной из пещер окрестностей города, заболели клещевым рекурренсом:
там же были найдены О. papillipes, спонтанно зараженные спирохетами.
В соседней пещере, где не было клещей, не было и заболеваний.

Экспериментально установлена способность клещей О. papillipes мно-
гие годы (11 лет) обходиться без пищи (Е. Н. Павловский и А. Н. Скрын-
ник). Интересно отметить, что длительно голодавшие клещи, ранее заразив-
шиеся спирохетами, передавали их при первом же кормлении.

Заболеваемость людей на заведомо инфицированной территории зависит
от выбора места ночевки. Так, в 20-х годах заболеваемость клещевым воз-
зратным тифом в одном из лагерей наблюдалась только у лиц, ночевавших
з кибитках местной постройки; среди лиц, живших в том же лагере в палат-
ках, заболеваний не было (И. А. Москвин). Заболеваемость клещевым
гекурренсом встречается в различных ландшафтных зонах.

Ландшафтная приуроченность очагов клещевого рекурренса исследо-
залась Н. К- Мищенко (1957). На основании собственных данных и литера-
турных материалов он пришел к заключению, что в Средней Азии для пред-
~::нЫх и горных полупустынь, нижних ярусов нпзкогорных" лугов характер-
-_: природные очаги клещевого рекурренса, возбудителем которого является
Sjrrelia sogdianum. Такие очаги инфекции пространственно связаны со ста-
диями дикобраза (П. А. Петрищева), барсука, лис и с пещерами, гротами,
:^:селинамп скал, где могут встречаться прокормители клещей-переносчи-
S:J3 (О. papillipes). Природные очаги клещевого рекурренса здесь являют-
ся поли госта л ьными и моновекторными.

Для лессовых предгорных равнин с пересеченным рельефом с норами
большой, краснохвостои и полуденной песчанок характерны природные очаги
•-"тлевого рекурренса, возбудителем которого является Borrelia latyschevi
\ переносчиком — клещ О. tartakovskyi, отличающийся отсутствием антро-

вфилии, хотя он и может в эксперименте сосать кровь человека и заражать
клещевым рекурренсом. Иногда в лессовых предгорных равнинах встре-

••отся в норах и О. papillipes.
В зоне закрепленных песков и на границе перехода их к пойменному и

хвоенному человеком ландшафту имеются норы большой песчанки, топко-
илого суслика, степной черепахи, пластинчатозубой крысы, ушастого ежа,
• которых гнездится О. tartakovskyi. В естественных условиях он очень ред-

: нападает на человека, именно когда люди вступают в непосредственное
ctzcTBO с обитаемой клещами норой (например, во время отдыха или но-
ега на земле около отверстия норы, при археологических раскопках и

юмляных работах). Из клещей О. tartakovskyi, добытых в норах боль-



54 Е. Н. Павловский

шой песчанки и тонкопалого суслика, удавалось выделять штамм Borrelia
latyschevi, так же как и от самих песчанок (большой и краснохвостой).

В зоне развеянных песков, на такырах в солончаковых пустынях зара-
жение клещевым рекурренсом практически исключается.

Под Тбилиси и в Западной Грузии имеются природные очаги клещевого
рекурренса, поддерживаемые переносчиками — клещами О. verrucosus.

"-*,

Рис. 10. Нора с клещами Огп. verrucosus в насыпи у железной дороги станции
Саганлуг близ Тбилиси.

На Северном Кавказе в окрестностях села Покровское в пещере были обна-
ружены клещи, которые были описаны Н. О. Оленевым, Д. Н. Засухиным
и Б. К- Фенюком как новый вид. Он близок к О. papillipes, но не должен
считаться синонимом О. asperus, который был обнаружен в одном экземпляре
в Месопотамии и очень кратко описан Warburton. Переисследование этого
экземпляра Е. Н. Павловским показало его отличия от О. papillipes.

Под Тбилиси О. verrucosus были обнаружены Н. В. Матикашвили в но-
рах черепах по обочине железнодорожного полотна. Клещи эти оказались
естественно зараженными спирохетами (рис. 10). В Восточной Грузии об-
наруживали О. verrucosus в каменистых зонах, где имелись норы кавказской
агамы (рис. 11). И клещи и агамы были естественно заражены спирохета-
ми, патогенными для человека. Такую форму болезни закавказского кле-
щевого рекурренса называют также агамным спирохетозом.

Природные очаги кавказского клещевого рекурренса полигостальны;
прокормителями клещей-переносчиков служат млекопитающие и птицы,
с одной стороны, и холоднокровные (черепахи и агамы) — с другой.

Т. К- Жордания считает, что в связи с указанными различиями в прокор-
мителях у людей бывают две формы болезни: более длительная и тяжелая
в тех случаях, когда прокормителями клещей-переносчиков являются млеко-
питающие, и более легкая, когда донорами служат холоднокровные, в ча-
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стности агамы. Это вполне вероятно, ибо организм тепло- и холоднокровных
животных не является одной и той же по своему характеру средой обитания
для спирохет — возбудителей болезней.

В Средней Азии, на юге Европейской части СССР заболевания людей
происходят в теплое время года, а в Иране, где зима более мягкая, заболе-
вания могут происходить в любое время года, чему способствует и бытовой

Рис. 11. Норы агам в стене скалистого массива в Закавказье (по
Т. К. Жордания).

фактор — обитание клещей-переносчиков непосредственно в примитивном
-.ллье человека одновременно с домашними животными. Резервуарами
:п;:рохет клещевого возвратного тифа являются клещи-переносчики, кото-
рые, как указывалось выше, могут голодать много лет в инфицированном
состоянии и при первой же возможности нападать на человека как на про-
лормителя и передавать ему спирохет. Но это свойство характерно главным
•:оразом для клещей О. papillipes. Они проявляют более тонкую чувстви-
тельность к появлению вблизи их биотопов человека. На этом основан
«етод определения наличия клещей-переносчиков в естественных и доста-
точно емких искусственных пещерах ловлей их «на добычу».

Другие виды клещей-переносчиков тесно связаны со своими биотопами,
•вторыми являются норы диких животных — ежей, дикобразов, песчанок,
шакалов и неизвестных хозяев. На людей такие клещи нападают редко, при
•хобых обстоятельствах, несмотря на то что норы некоторых хозяев могут
-сходиться поблизости от жилья человека, например в дувалах (заборах),
встроенных из лесса, в развалинах, обрывах и т. д.

Такими клещами являются О. verrucosus, О. tartakovskyi. Первый
встречается в норах черепах, в основаниях дувалов, второй — в норах
Z-.KHX животных — песчанок в полупустыне и пустыне.
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Клещи О. coniceps обнаружены в исключительно влажных биотопах,
на Аральском море в гнездах птиц (Г. С. Первомайский).

По определению Н. А. Филипповой (1961), эти клещи относятся к виду
О. capensis, как и клещи, найденные в отвесных обрывах берега мыса Тархан-

Рис. 12. Норы в отвесном обрыве над Черным морем у мыса Тар-
ханкут, заселенные бакланами и клещами О. capensis. Подстил-

ка гнезд очень влажная (по Н. А. Филипповой).

кут Крымского полуострова в норах-гнездах длинноносых бакланов во
влажной подстилке (рис. 12). В Крыму Н. А. Филиппова находила клещей
в местах обитания птиц на обрывистых морских берегах на юго-западе,
но эпидемиологическое значение этих клещей остается неизвестным.

Она же находила О. coniceps в нишах скал на Азовском побережье
Керченского полуострова в сухой или умеренно влажной подстилке гнезд
сизых голубей и в трещинах скал (рис. 13).
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ГЕОГРАФИЧЕСКОЕ
РАСПРОСТРАНЕНИЕ

Клещевой возвратный тиф
встречается на всех материках,
кроме Австралии. В Европе он
встречается на Северном Кав-
казе, в Закавказье, на юге Ук- ,
раины, в Греции, Югославии,
Испании и Португалии; в
Азии — в Средней Азии, Запад-
ном Китае, Иране, Ираке, Си-
рийском районе ОАР, Паки-
стане, Аравии, Индии; в
Африке — на Средиземномор-
ском побережье, к югу от Саха-
ры по всему материку; в Север-
ной Америке — в западных шта-
тах США, на юге Британской
Колумбии, на юго-западе Ка-
нады; в Центральной Амери-
ке — в Мексике, Панаме, Гва-
темале.

Общее заключение о гео-
графическом распространении
клещевого рекурренса (обли-
гатно-трансмиссивной болезни)
можно высказать в следующих
-•эложениях.

Такая болезнь (в смысле
-ервичных, аутохтонных слу-
чаев) не может встречаться за
пределами фаунистического
гаспространения специфиче-
ского переносчика — клеща.
Но не в каждой точке его ареала непременно встречается передаваемая им
Ьяезнь. Болезнь встречается там, где имеются элементарные природные
Наги, которые поддерживаются при непрерывности процесса циркуляции
з них возбудителя болезни; требуемым минимумом является наличие воз-
'удителя, животного-донора, переносчика и животного-восприемника воз-
'удителя, или реципиента, при наличии факторов внешней среды, не
препятствующих циркуляции возбудителя.

ПРОФИЛАКТИКА

Профилактика индивидуальная и групповая сводится к тому, чтобы
-г ночевать в помещениях местной примитивной постройки в зоне распро-
:т: анения клещевого спирохетоза. Применяемые отпугивающие клещей сред-
ства не надежны и не дают гарантии. Поэтому в южных местностях, для
ьоторых эндемичен клещевой спирохетоз, следует предпочитать спать на от-
бытом воздухе и под пологом, хорошо подобранным по краям и препятству-
ющим проникновению клещей. Следует избегать ночлега в естественных

искусственных пещерах и в гротах в гористых местностях.

Рис. 13. Гнезда сизых голубей на Азовском
побережье Керченского полуострова в нишах
правобережных скал. Подстилка сухая или не-
сколько влажная. Обитание клещей О. coniceps

(по Н. А. Филипповой).
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Для обезвреживания и ликвидации природных очагов клещевого спиро-
хетоза норы близ жилья затравливают дустами ДДТ, гексахлораном
(И. К- Теравский и А. К- Шустров, 1954; А. К- Шустров, 1954, 1959),
хлорпикрином, аэрозолями Цинцадзе.

Клещи нападают на людей и днем при работе в пещерах, в брошенных
сооружениях, в развалинах. В этих случаях некоторую пользу может при-
нести ношение высоких брезентовых сапог и комбинезонов.

При проведении таких работ, как газация лессовых помещений, сле-
дует иметь в виду, что лесс адсорбирует хлорпикрин и после проветривания
помещения десорбция хлорпикрина из лесса происходит крайне медленно,
что весьма ограничивает возможность применения хлорпикрина в сооруже-
ниях местного типа (И. А. Белоус, 1939).

Необходимо производить ремонт жилья. Тщательно оштукатуривать
стены, заделывать отверстия нор, трещины и отверстия в стенах, убирать
мусор. Такой даже примитивный ремонт полезен в случае необходимости
занять под жилье помещение, подозрительное на заклещевление.

Наиболее важной мерой в Средней Азии является замена жилья мест-
ной постройки домами европейского типа; но при перестройке местных
сооружений нельзя включать какие-либо части их в новую постройку;
комнаты не следует загромождать мебелью, чтобы можно было беспрепят-
ственно мести пол, особенно в углах, необходимо заделывать отверстия кры-
синых нор. Как ни просты эти мероприятия, они все же полезны: там, где
они применялись, заболевания клещевым спирохетозом отсутствовали
(М. В. Поспелова-Штром и др., 1963).

В некоторых медицинских изданиях рекомендуются совершенно ненужные мероприя-
тия. Например, в статье Э. Гальперина (Большая медицинская энциклопедия, 2-е изд.)
рекомендуются такие меры, как обработка скота инсектицидами (то же и в книге А. Ф. Би-
Лнбина), но это применимо для борьбы с иксодовыми, но не с аргасовыми клещами, которые
на скоте не держатся, но после сосания животных покидают прокормителя и уходят в свои
биотопы. И. А. Москвиным было осмотрено более 2000 голов скота на базарах и на паст-
бищах (овцы, коровы, быки, лошади, ослы, верблюды!. Ни на одном животном не удалось
найти и снять клещей Ornithodoros.

Е. К- Усанова сообщала И. А. Москвину, что зимой на скоте она наблюдала клещей,
ползающих в их шерсти, но не присосавшихся. То же наблюдал и автор в январе в Ашхаба-
де на верблюдах, приходивших караваном из Ирана, и в самом Иране на козах. Это является
проявлением териотермофилии (Е. Н. Павловский, 1961), т. е. задержки клещей на своих
прокормителях-теплокровных для зимования, что не имеет эпидемиологического значения.

Рекомендуется заправка одежды, полезная для предотвращения нападения на человека
иксодовых клещей, равно как и взаимные осмотры при работе или пребывании в пещерах,
в развалинах и сооружениях местной примитивной постройки.

В заключение следует остановиться на конкретной форме эндемичности
клещевого возвратного тифа.

Эта болезнь эндемична для Средней Азии и других теплых мест. В этой
части страны она эндемична для отдельных городов; внутри города эта осо-
бенность присуща отдельным кварталам, а в них — отдельным домам.

В доме болезнь может быть эндемична для определенной комнаты. Так и было в Куля-
бе в 20-х годах. Наскоро было несколько модернизировано местное жилье. В одну из ком-
нат вселилась семья приезжего врача; появились случаи заболевания клещевым спирохе-
тозом; семья перешла в другое помещение; ее? заменили другие, также пришлые жильцы,
и в этой же комнате снова были случаи заболеваний, тогда как в соседней комнате того же
строения заболеваний клещевым рскурренсом не было. Это объяснялось тем, что «злополуч-
ная» комната являлась элементарным очагом болезни, соседняя же— нет.

Очаги антропоургического характера обречены на угасание при строи-
тельстве новых зданий европейского типа. Природные же очаги могут дол-
го существовать, и заболеваемость людей будет зависеть от частоты и формы
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соприкосновения человека с природными биотопами клещей, откуда некото-
рые виды клещей-переносчиков легко переходят в непосредственную бли-
зость к человеку.

Нередки случаи лабораторных заражений и заболеваний лиц, работаю-
щих с живыми клещами вне зоны их естественного распространения. Это
•ожег зависеть от двух причин: клещи по недосмотру могут напасть на
экспериментатора, например при их кормлении, и передать ему спирохет
:;нокулятивно. Другая возможность заражения связана с физиологическими
Йэобенностями клещей. Одни виды во время сосания крови выпускают кок-
сальную жидкость, смешанную с гемолимфой, в которой могут находиться
:~прохеты, проникшие в нее из желудка. Эта жидкость растекается под кле-
щом на покровах человека и может проникнуть в ранку в месте погружения
\оботка клеща в покровы прокормителя; так и спирохета может одновре-
-тнно вместе с коксальной жидкостью попасть в тело человека. Такая форма

передачи возбудителя называется инокулятивной контаминацией (напрн-
:тр. у клеща О. moubata, Африка).

Клещи О. papillipes выделяют коксальную жидкость п о с л е о к о н -
ч а н и я сосания крови, когда уйдут со своего прокормителя. Заражение
глотающего с ними человека может происходить контаминативно — при
загрязнении пальцев коксальной жидкостью и занесением ее пальцами же,
^пример, на конъюнктиву глаза. Возможно также случайное попадание
крови от зараженной свинки человеку, который ставит соответствую-
Ь б опыт.
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ЧУМА

Чума — pestis (лат.), plague (англ.), die Pest (нем.). la peste (франц.)—
счлрая инфекционная болезнь, вызываемая специфическим возбудителем
Pasteurella pestis; относится к группе антропозоонозов. Чумой обычно бо-
леют грызуны, от которых заражаются люди. Переносчиками чумы служат
газные виды блох. У людей в зависимости от механизма заражения чума
"дотекает в различной клинической форме: при заражении через кожу раз-
евается бубонная или септическая форма, а при заражении воздушно-
:•:̂ пельным путем •—легочная. Источником заражения первичной легочной
47мой является больной человек.

-•

4 ИСТОРИЯ ЧУМЫ
Н. И. Николаев

Эпидемии чумы были известны еще в глубокой древности. Они обычно
^чпнались в Азии или Африке, много раз проникали в Европу и уносили
IGCCV жертв.

По дошедшим до нас сведениям эпидемия чумы свирепствовала среди
1листимлян в 1320 г. до нашей эры. При описании заболеваний ео время
>й эпидемии указывалось, что для нее было характерно образование

jjбольных опухолей в паховой области и обилие мышей, наводнивших страну
[flicker, 1908).

Следующее упоминание о чуме мы находим в краткой заметке Руфа
;кого, относящейся к 100 г. нашей эры. В этой заметке сообщалось

гпышках бубонной чумы с высокой летальностью в Ливии, Египте и Си-
имевшей место в то время и ранее, начиная с конца III столетия до

;й эры (Hirst, 1953). Наиболее ранние сведения о чуме в Китае относятся
!4 г. до нашей эры (Wu Lien-teh, 1936).
Но, заглядывая в далекое прошлое, трудно разграничить эпидемии чумы

эпидемий других инфекционных болезней, так как к чуме часто относили
эпидемии «повальных болезней».
П е р в а я п а н д е м и я ч у м ы . Первая, вполне доказанная пан-
я чумы разразилась в VI веке нашей эры и вошла в историю как «чума
:-:иана». По свидетельству большинства летописцев и историков, эта
мня чумы началась в Палюзе, расположенном в Нижнем Египте.

"3 гавань, по-видимому, была лишь исходным пунктом, откуда распро-
:лась эпидемия, зародившаяся в эндемическом очаге Центральной

.чн (Wu Lien-teh, 1936). Затем эпидемия пошла двумя путями: на
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запад — к Александрии и дальше вдоль северного побережья Африки и
на восток — в Палестину и Сирию.

Во время этой пандемии в первую очередь заболевания возникали в мор-
ских портах, а затем инфекция распространялась внутрь страны. Проникая
дальше от этих основных путей, чума Юстиниана за период около 5 лет
(542—546) охватила все известные тогда страны и распространилась, по выра-
жению летописцев, «до грани обитаемого мира».

Клиническая картина заболеваний чумой замечательно описана Проко-
пием из Цезареи. По этому описанию заболевания чумой протекали в сле-
дующих формах: часть людей умирала внезапно, у других заболевание начи-
налось острым ознобом, резким подъемом температуры, лихорадочное состоя-
ние сопровождалось иногда бредом и адинамией. Появление петехпй на
коже и кровохарканье неизменно предвещали смерть. При лихорадочном
состоянии часто появлялись бубоны с омертвением окружающих тканей, что
приводило к смерти, а при нагноении бубонов наступало выздоровление
(Г. Ф. Вогралик, 1935). Описание клинической картины болезни не оставляет
никаких сомнений в том, что «моровая язва» Юстиниана была настоящей
чумой.

Первая пандемия чумы, охватившая Византийскую империю, унесла
около 100 млн. жертв (Г. Гезер,. 1866).

В т о р а я п а н д е м и я ч у м ы . После чумы Юстиниана в течение
длительного времени не отмечалось больших эпидемий чумы, а небольшие
вспышки ее, вероятно, оставались незамеченными. Но в XIV веке (1347—
1350) разразилась вторая пандемия чумы, вошедшая в историю под назва-
нием «черная смерть».

По свидетельству историков медицины (Hecker, 1832; Wu Lien-teh,
1936, и др.), вторая пандемия чумы началась в Азии и проникла в Европу
по всем основным торговым путям.

По описанию Г. де Мюсси, путешественника и дипломата, который жил
в Крыму, в 1346 г. от неизвестной болезни вымерли многочисленные племена
татар и сарацинов. Огромные пространства земли опустели, а наиболее
населенные города почти обезлюдели.

Вследствие раздоров с генуэзцами татары осадили их крепость Каффу
(ныне Феодосия), но не могли взять ее в течение 3 лет. Среди осаждавших
появилась быстро распространявшаяся болезнь, уносившая ежедневно массу
жертв. Во время этой войны впервые в истории человечества было приме-
нено «бактериологическое оружие» путем забрасывания в город с помощью
метательных орудий трупов умерших от чумы, в результате чего в Каффе
среди населения вспыхнула эпидемия чумы. Итальянцы вынуждены были
оставить город и бежать на родину. По пути домой чума была занесена ими
в Константинополь и Геную и к 1348 г. распространилась по всей Италии.

Вторая волна эпидемии прошла через Сирию, Армению и Малую Азию.
В ряде городов, охваченных эпидемией, летальность среди заболевших до-
стигла 100%.

Через Аравию «черная смерть» была занесена в Египет и в области
Северной Африки.

В течение 1348 г. эпидемия чумы охватила Италию, Францию, Англию.
Норвегию, Шлезвиг-Голштинию, Ютландию и Далмацию, в 1349 г. — Герма-
нию и в 1350—1351 гг.— Польшу и проникла в Россию с запада через Псков.
Эпидемия «черной смерти», охватившая Псков, приняла огромные размеры.
Количество умерших было столь велико, что их не успевали хоронить. Затем
эпидемия чумы вспыхнула в Новгороде и отсюда распространилась по всей !
России (Г. Ф. Вогралик, 1935).
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По подсчетам историков медицины за время пандемии «черной смерти»
погибло от чумы 50млн. человек, из них 25 млн. в Азии и Африке и 25 млн.,
или V4 населения, в Европе (Г. Гезер, 1866; Hecker, 1832).

Пандемия «черной смерти» явилась началом ряда эпидемий чумы, по-
трясавших Европу как в XIV веке, так и в последующие столетия. Для
этой пандемии характерно вначале появление, а затем преобладание бубон-
ной формы чумы, что ознаменовало собой изменение характера чумных
эпидемий и резкое снижение смертности от чумы.

В XV веке эпидемии чумы были отмечены в Германии, во Франции и
в России. Это были вспышки бубонной чумы, не получившие широкого рас-
пространения.

В XVI веке вспышки чумы уже стали редким явлением и не имели
широкого распространения. Наибольшая по своим размерам вспышка чумы
была в Италии в 1575—1577 гг., где в Милане и Венеции погибло от чумы
70 000 человек.

В XVII веке чума несколько активизировалась. Так, в Москве во вре-
мя эпидемии 1601—1603 гг. было похоронено только за счет казны
127 000 трупов. Кроме Москвы и Смоленска, во время этой эпидемии сильно
пострадали Новгород, Псков и Ржев.

С 1606 по 1620 г. большая эпидемия чумы охватила Германию, Фран-
цию, Швейцарию и Италию. В 1654 г. отмечены большие эпидемии чумы
в Европе, Азии и Африке. Чума охватила Голландию и унесла только в Ам-
стердаме 50 000 жертв. В Генуе погибло от чумы 60 000 человек, и в Лон-
доне умерло от чумы 60 000.

В 1675—1684 гг. новые эпидемии чумы охватили северный берег
Африки, Турцию, Польшу, Галицию, Австрию и Германию.

Для борьбы с чумой проводились жесткие карантины, что приводи-
ло к голоду, и население часто страдало от карантинов больше, чем от
чумы.

В XVIII веке было отмечено несколько вспышек чумы, охвативших
значительную часть Европы. Первая эпидемия чумы началась в Констан-
тинополе, охватила придунайские земли и проникла в Киевскую и Подоль-
скую губернии. Вскоре чума перебросилась в Польшу и Венгрию, распро-
странилась дальше по побережью Балтийского моря войсками Карла XII,
принимавшими участие в походе против России. Во время этой эпидемии из
городов сильно пострадал Данциг, где в течение 1709 г. погибло от чумы
32 599 человек.

Несмотря на все карантинные меры Петра I, чума проникла в Россию
и охватила Изборск, Гдов и Торжок, в которых эпидемия продолжалась
5 месяцев.

В 1710 г. наблюдалась значительная вспышка чумы на Украине и в Лиф-
ляндии, затем в 1713 г. в Венгрии, Богемии и Австрии.

После этого чума стихла в Европе, но не надолго. В 1720 г. чума была
занесена из Сирии в Марсель, а из Марселя в Тулон и его окрестности, где
эпидемия унесла около 100 000 жертв.

В 1737 г. наиболее крупная вспышка была в Мессине, когда в городе
умерло от чумы 30 000 человек и в его окрестностях — 16 000.

В 1776 г. эпидемия чумы проникла в Месопотамию, которая, по подсче-
там Tholozan (1874), унесла около 2 млн. жертв.

В XIX веке только небольшие вспышки чумы в Африке и Азии и напо-
минали о ее существовании.

Наиболее крупная эпидемия чумы разразилась в Месопотамии и Баг-
даде в 1830—1831 гг., унесшая около 100 000 жертв. Следующая по времени
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вспышка чумы наблюдалась в Египте, во время которой в Каире умерло от
чумы более 40 000 человек.

В 1878г. была отмечена вспышка чумы в с. Ветлянка Астраханской гу-
бернии, протекавшая в бубонной и легочной форме, унесшая 416 жертв
и вызвавшая большой переполох в России и во всей Европе (Г. Н. Минх,
1898).

На наличие чумы в Китае в провинции Юннань указывал Rocher (1879).
Он писал, что чума занесена в провинцию Юннань из Бирмы, но до Магоме-
танского восстания 1866 г. она не давала больших вспышек. Начиная с 1867 г.
вспышки чумы отмечались в Пакхое (Simpson, 1905), где эпидемия чумы
вновь вспыхнула в 1894 г. после перерыва почти в 10 лет. Отсюда мы видим,
что чума все ближе и ближе подходила к Кантону, и этот город был охвачен
эпидемией чумы в 1894 г. Эпидемия чумы в Кантоне продолжалась с марта до
конца июля и унесла около 100 000 жертв. Вспышка чумы в Гонконге нача-
лась в мае и закончилась также в июле; в это время умерло около 3000 че-
ловек. Отсюда началась третья пандемия чумы.

Т р е т ь я п а н д е м и я ч у м ы . Уже в 1895 г. чума из Гонконга
была занесена в ряд портовых городов, расположенных в бассейне Южно-
Китайского моря, а в 1896 г .— в портовые города Японии, на остров Тай-
вань, в Индию и Пакистан. В последующие годы чума продолжала распро-
страняться по всему земному шару, вызывая различной силы эпидемические
вспышки в портовых городах, лежащих на основных международных судо-
ходных линиях. За 10 лет после начала эпидемии в Кантоне и Гонконге
(1894—1903) чума была зарегистрирована в 87 портовых городах, из них:
в Азии — в 31 порту, в Европе — в 12, в Африке — в 18, в Северной Аме-
рике— в 4, в Южной Америке — в 15 и в Австралии—в 7 портах. Во многие
из этих портов чуму завозили по нескольку раз (В. Н. Федоров и В. П. Ко-
закевич,' 1959).

В самом начале третьей пандемии были сделаны крупные открытия
(возбудитель чумы, чума у крыс), позволившие проводить профилактику
чумы на научной основе. Эти открытия помогли установить, что чума из
одного порта в другой переносилась крысами на быстроходных паровых су-
дах, заменивших в торговом флоте тихоходные парусные корабли. Широ-
кому распространению крыс в портах и на паровых судах способствовало
плохое санитарное состояние как портов, так и судов (В. Н. Федоров и
В. П. Козакевич, 1959).

Мероприятия по профилактике чумы были направлены на уничтоже-
ние крыс, на защиту портовых сооружений и судов от заселения их крысами
(rat proofing) и на уничтожение крысиных блох. Проведение этих меро-
приятий обеспечило резкое снижение случаев заноса чумы в портовые
города, и в 1955 г. чума была зарегистрирована только в 6 портах (Ран-
гун, Моулмейн, Хайфон, Бомбей, Мадрас и Порт-Элизабет) (В. Н. Федоров
и В. П. Козакевич, 1959). В 1962 и 1963 гг. чума была отмечена только в пор-
ту Манта (Эквадор), в котором заболело соответственно 63 и 14 человек (по
сводке ВОЗ).

На всем протяжении последней пандемии чума проявлялась преимуще-
ственно в бубонной форме. Осложнения .вторичной легочной чумой состав-
ляли небольшой процент, и не было отмечено вспышек легочной чумы с выно-
сом инфекции больным человеком за пределы очага. За все время третьей
пандемии были две эпидемии легочной чумы в Маньчжурии в 1910—1911
и 1920—1921 гг. Обе эпидемии начались с заболеваний бубонной чумой
среди охотников за тарбаганами (Д, К- Заболотный, 1915; А. М. Скороду-
мов, 1928; Abe, 1942). Первая эпидемия унесла, по данным Wu Lien-ieh
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Таблица 2

Заболеваемость чумой за 1954—1963 гг.
(по сводкам Всемирной организации здравоохранения)

Континенты
и страны

Азия

3 том числе:
Зирма . . .
'Ожный

Вьетнам
Индия
Индонезия
•1ран . . .
Камбоджа

Африка

3 том числе:
Базутоленд
Кения
Конго . . .
'•'1:-агаскар

:::ганьика
-гнда

"::"саленд
•'. -:но-Афри-
•'.улская ре-
:~;. блика

" -''-рун
:'. " :-Запад-

-~ч Африка

Америка

: " ч числе:
"". :-:тина

• " зия
. - ЛИЯ

- -. гуэла
: ."-мала

. - - ьадор
_-. . . .

"-• п о р
• " 'юия

• : - г о . . .

1954 г.

1 277

. 265

„

663
348
—

1

106

8
9

42
17

• — •

18

8

4
—

—

175

—
9
6

—
1

75
3

—
81

—

1588

1955 г.

790

203

1
220
354
—

12

92

—
27
25
17

5
8

8
—

—

145

1
45

—
—
—

8
6

—
S5

—

1027

1956 г.

684

273

34
262
113
—

2

79

—
7

22
20

5
—

22

3
—

—

112

—
—

4
3

—
24

—
1

80
—

875

1957 г.

296

227

3
47
17

—
2

120

—
19
34
57

5
—

5
—

—

153

37
—
—
37

—.

—
79

—

569

1958 г.

128

76

15
26

—
11

—

48

—
19
8

,21
-—
—

—
—

—

95

—
—
25

—
—
49

—
21

—

271

1959 г.

73

21

—
34
18
—
—

41

—
12
12
5

2

_

10
—

—

93

—
16
—
—
33
—

4
40
—

269

I960 г.

163

22

14
122

5
—
—

69

—
36
26

6

—

1
—

—

258

12
28

_
—
139
—

2
77

—

372

1961 г.

445

39

8
391
—

7
—

24

—
3
6
4

—
—

1
1

9

342

20
106

6
—
68

—
3

139
—

574

1962 г.

775

49

29
697
—
—
—

117

—
2
I

28
2

—

4
—

80

527

—
36

1
—
164
—
—

326
—

1 4 1 9

1963 г.

380

34

116
204
—-

26
—

51

—.
2
5

10

—

30

—
—

4

431

53
39

—
—
72

__
1

258
8

862

Итого

5 011

1209

220
2 666

855
44
17

747

10
136
181
185

17
28

60

36
1

93

2 331

1
139
297

10
1

669
9

11
1 186

8

8 081.

»И06), 60 000, по подсчетам А. М. Скородумова (1928)— 100 000 и Л. В. Гро-
?вского (1962) — 150 000 жертв. Во время второй эпидемии легочной

1920—1921 гг. умерло 9300 человек в Маньчжурии (Wu Lien-teh,
'9-22) и 533 в Приморье (П. В. Захаров, 1922).

В Азии и во всем мире на первом месте по числу заболеваний чумой во
зсе_чя третьей пандемии стояла Индия, где с 1898 по 1957 г. погибло от чумы,
ж данным Seal (1960), более 12 млн. человек.

На острове Ява, куда чума проникла только во время третьей панде-
Е. заболевания чумой не прекращались с 1910 по 1940 г. и в отдельные

• к-во по микробиологии, том VII
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годы {1914, 1924—1925, 1933 — 1934) здесь заболевало чумой от 15 000 до
25 000 человек.

О заболеваемости чумой в Китае имеется информация, относящая-
ся к очагу в Северо-Восточном Китае (Маньчжурия), где, начиная с 1927

по 1949 г., ежегодно отмечались
вспышки чумы.

В Африке наиболее часто
заболевания чумой были в Уган-
де, Южно-Африканской респуб-
лике, Кении и на острове Ма-
дагаскар.

В первой половине XX века
заболевания чумой почти по-
стоянно отмечались в Европе
(рис. 14).

В первой четверти нашего
столетия заболевания чумой воз-
никали на юго-востоке Европей-
ской части России, а позже
вспышки чумы были на запад-
ном побережье Атлантического
океана и в Северо-Западной Ев-

то то
годы

то то то

Рис. 14. Заболеваемость чумой в Европе с 1901
по 1950 г.

ропе. С 1921 по 1923 г. в Па-
риже заболело чумой от 108 до
150 человек (О. В. Бароян, 1962).
В настоящее время Европа сво-
бодна от чумы.

До начала XX века чума не диагностировалась в Америке, но в XX
веке вспышки чумы были отмечены в США и в ряде стран Южной Америки,
где вспышки чумы периодически наблюдались в Бразилии, в Эквадоре,
Перу, Аргентине, Венесуэле.

Настоящий период характеризуется как период упадка чумы. Заболе-
ваемость чумой во всем мире за последние 10 лет приведена в табл. 2,

МИКРОБИОЛОГИЯ ЧУМЫ
Е. И. Коробкова

Возбудитель чумы (Bacterium pestis, Bacille de la peste Yersin, Pasteu-
rella pestis) был открыт Yersin и Kitazato в 1894 г. одновременно и независимо
друг от друга во время эпидемии чумы в Гонконге при исследовании боль-
ных бубонной чумой. В том же году Yersin выделил чумной микроб от крыс.
Ogata, Simond (1897) открыли роль блох в переносе чумной инфекции, по-
лучив положительный результат от заражения мышей суспензией блох, снятых
с чумных крыс и людей.

В определителе бактерий Bergey (1957) бактерия чумы отнесена к се-
мейству Brucellaceae и роду Pasteurella вместе с возбудителями псевдоту-
беркулеза, геморрагической септицемии и др. В определителе бактерий
Н. А. Красильникова (1949) чумной микроб отнесен к семейству Bacte-
riaceae и роду Bacterium. За последние годы интерес к классификации
чумного и псевдотуберкулезного микробов повысился в связи с наблюдения-
ми Girard (1955) н особенно Mollaret (1962) об отличии представителей рода
Pasteurella от микробов чумы и псевдотуберкулеза. На этом основании они,
так же как и Van Loghem, рекомендуют оба близких вида выделить в отдель-
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ный род Yersinia, но поскольку эта классификация еще не получила широ-
кого признания, придерживаются пока старой номенклатуры — Past, pestis.

Морфология. Чумной микроб в мазках из организма больных, свежих
трупов человека и грызунов имеет типичную форму короткой овоидной
палочки, биполярно окрашенной, с закругленными концами. Измененные
формы в виде шаров, дрожжей, утолщенных нитей встречаются иногда
в мазках из нагноившихся бубонов, загнивших трупов. В окрашенных маз-
ках 24—48-часовой агаровой культуры обнаруживается значительный поли-
морфизм, но большая часть состоит из мелких «кокко-типов» и палочек,
расположенных поодиночке или группами, состоящими из отдельных клеток.
Среди них часто встречаются длинные извитые нити, шарообразные клетки
i инволюционные формы?). Из факторов, провоцирующих появление гигант-
ских гетероморфных форм, большое значение имеют: бактериофаг, антибио-
тики, повышенное содержание в среде соли, высокая температура выращи-
зания, условия осмотического давления и т. п.

В мазках из 24-часовой бульонной культуры обнаруживают очень
'.арактерные цепочки разной длины, состоящие из биполярно окрашенных
палочек.

Размеры чумного микроба весьма вариабильны—длина колеблется от
1 до 3 р., ширина —от 0,3 до 0,7 \х.

Большинство исследователей придерживается того мнения, что чумной
микроб образует настоящую капсулу (Н. Н. Жуков-Вережников, 1940;
Bhatnagar, I940; Seal. 1951, Amies, 1951). Englesberg и Levy (1954) пока-
зали, что после растворения оболочечного вещества еще остается типичная
•-̂ гсула. Crocker и др. (1956) наблюдали капсулу в электронном микроскопе,
•'алсула особенно демонстративно выявляется при некоторых условиях:
-. .тьтивирование при 37° на влажном свежеприготовленном агаре, на кровя-
ь л средах, в атмосфере, содержащей 20—25% углекислоты, на агаре с гли-
ь:-колом. Ряд авторов^ наблюдал образование капсулы при более низкой
-Tv-ературе: 6—8° (В. М. Туманекий, 1958; Sokhey, 1939). Возбудитель
тстздотуберкулеза лишен капсулы. Для обнаружения капсулы применяют
«краску по методу Гинса тушью.

Чумной микроб не имеет жгутиков и не обладает активным движением,
к некоторые штаммы проявляют очень выраженное броуновское движение—
х'сжительство, послужившее к ошибочным выводам о якобы подвижности

Wast- pestis. Напротив, Past- pseudotuberculosis подвижен. Спор чумной
«*5роб не образует.

Наличие в чумном микробе ядерного аппарата было доказано многими
•горами цитологическими исследованиями. При некоторых условиях роста:
i ючерних колониях, на агаре с хлористым литием, глицином, антибиоти-

• и особенно под воздействием бактериофага — обнаруживают гетеро-
Нрфные гигантские клетки с морфологически хорошо выраженными эле-
•ктами клетки — ядром и протоплазмой (рис. 15) (М. П. Покровская,

Л. В. Луговая и Е. А. Лебедева, 1931; Е. И. Коробкова, 1937;
| Анисимов, 1958, и др.). Наблюдения, в которых были использованы

~-.1Ъ1 фазоиых контрастов, электронной микроскопии, во многом способ-
•звали выяснению ядерной структуры чумной бактерии. Чумной микроб

Lra2=cT, видимо, всеми клеточными компонентами, открытыми у других
•ернальных видов. Морфологически обособленное ядро является ПОСТО-

ЕВ, \I компонентом клетки чумного микроба, но особенно оно демонстра-
нт выявляется в гигантских формах. В присутствии некоторых раздра-
•елей в микробной клетке возникают реактивные процессы, деление клет-

i ^аиедляется, при продолжающемся росте протоплазмы увеличиваются
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размеры клетки и в них легко обнаруживают ядра. А. М. Пешков (1948)
рассматривает гигантские гетероморфные клетки как полиэнергидные
формы, возникающие из обычных бактерий в результате прекращения де-
ления и разрастания протоплазмы.

Жизнеспособность гигантских клеток, наличие фигур деления у этих
структур дают основание считать их эволюционно-регенеративными эле-
ментами, более адаптированными к окружающей среде. Природа ядерных
структур подтверждается исследованиями препаратов цитологическими
методами — Пешкова, Пекарского, Робиноу и реакцией Фельгена.

тс
.'"
:(

I

г .""• . "

- " ; "
Рис. 15. Гигантские клетки Past, pestis с ядрами. Окраска

по Романовскому — Гимзе. Об. ЭОХ, ок. 7Х-

О к р а с к а . Бактерии чумы окрашиваются всеми анилиновыми кра-
сками, по Граму обесцвечиваются. Метод фиксации имеет значение при
окраске ядерного аппарата клетки. Лучшими фиксаторами для этой цели
служат: жидкость Никифорова (20 минут), метиловый спирт (5 минут),
жидкость Карнуа (15 минут). После окраски по Романовскому — Гимзе.
по Пешкову ядро имеет красно-фиолетовый, темно-бордовый цвет, прото-
плазма — сиреневый или розовый.

Культуральные свойства. Возбудитель чумы относится к гетеротроф-
ным микроорганизмам. Он хорошо развивается на общепринятых питатель-
ных средах—жидких и плотных. Обладая низкой протеолитической актив-
ностью, чумной микроб требует для своего роста продуктов глубокого рас-
щепления белковой молекулы. Необходимым условием для роста его на про-
стом бульоне, пептонной воде, агаре является массивный посев, т. е. внесе-
ние в среду значительного количества микробных клеток. Эта особенность
обусловливается тем, что чумной микроб развивается только при низком
окислительно-восстановительном потенциале среды. Наиболее благоприят-
ным Eh для начала роста возбудителя чумы находится в пределах 100—150]
m. v. (Е. Э. Бахрах, 1951). При массивном посеве зависимость от Eh умень-.
шается и рост происходит в пределах 20-1-350 гл. V. На простых питатель-
ных средах (агар, бульон) бактерии чумы не вырастают из единичных кле-
ток, что объясняется неспособностью их восстанавливать среду до необхо-j
димого для них уровня окислительно-восстановительного потенциала. Для
роста чумного микроба из сильно разведенных взвесей необходимо добавлять
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в среду восстанавливающие вещества — сульфит натрия и др. Такое же
влияние оказывает рост некоторых микробов-—кормилок, например
желтая сарцина (А. Е. Бакало и соавт., 1931; К. С. Карпузиди, 1956, и др.).
Добавление цельной крови, гемолизированной, перевара Филдса стиму-
лирует рост чумного микроба из единичных клеток.

Чумной микроб использует кровь не только как ростовой фактор, необ-
ходимый ему для синтеза ряда окислительно-восстановительных ферментов,
но и как субстрат, содержащий аминокислоты, необходимые как пласти-
ческий материал (А. А. Трифонова, 1954). Основным питательным ингредиен-
том крови является гемин. Последний служит материалом для синтеза дыха-
тельных ферментов (В. М. Туманский, 1958). Л. А. Аванян и Н. Е. Губина
(1961) показали, что повышенное содержание железа в среде — 20 мг%
способствует росту чумного микроба. Такое же почти действие оказывает
добавление сернокислого магния —0,1%- Стимулирующее влияние на рост
чумного микроба оказывают серусодержащие соединения — сульфит и тио-
сульфит натрия (Е. М. Губарев, 1956; Higuchi, 1957; Е. Э. Бахрах и соавт.,
1962). Чумной микроб хорошо размножается на кислотных гидролизатах
различных белковых субстратов: мяса, казеина, рыбных продуктов. В настоя-
щее время найдены синтетические среды, состоящие из набора аминокислот,
солей, витаминов, на которых чумной микроб растет и сохраняется (Rao,
1939; И. В. Домарадский, В. А. Иванов, 1957; Е. М. Губарев, 1958).

Изучая питательные потребности возбудителя чумы, Rao (1939—1940)
нашел, что только три аминокислоты: пролин, фенилаланин и цистин — не-
обходимы для его развития; глицин оказывает стимулирующее действие.
Источником азота могут служить серии, аланин, глютаминат, тирозин и
•етионин. Глюкоза и молочная кислота являются лучшими источниками
углевода. Факты, обнаруженные Rao, подтвердили И. В. Домарадский (1957)
и другие исследователи. Rao указал, кроме того, что гидролизаты протеи-
нов —желатины и казеина, в которых имеются необходимые аминокислоты,
являются наиболее подходящими для роста чумного микроба. Эти данные
подтвердили Sokhey и соавторы (1950), которые доказали пригодность сред
нз гидролизатов казеина для производства вакцин.

И. В. Домарадский нашел, что для роста на простых синтетических сре-
дах глицеринположительные штаммы нуждаются в наличии пяти амино-
кислот: цистеина, метионина, фенилаланина, серина и треонина, для глице-
эинотрицательных штаммов к числу незаменимых относится еще и тирозин.

Проведенные исследования позволили И. В. Домарадскому доказать
способность чумного и псевдотуберкулезного микробов к дезаминированию
z яда аминокислот. По своей ферментативной активности чумной микроб мало
сличается от непатогенных видов. Однако эволюцию чумного микроба
_-:гльзя рассматривать как серию регрессивных мутаций по Бернету
|И. В. Домарадский, 1957). Ряд авторов показал, что по питательным потреб-
ностям вирулентные штаммы чумного микроба отличаются от авирулентных
.3urrows и Bacon, 1956; Karlin и соавт., 1958). При изучении вирулент-
ных и авирулентных штаммов Kupferberg и Higuchi (1958) обнаружили,
что для роста вирулентных клеток при 37° необходимо наличие в среде
>:JHOB кальция, в то время как авирулентные штаммы хорошо развиваются.
^:ли кальций в среде заменен ионами магния. Найденное характерное раз-
личие в питании между этими микробами было использовано Higuchi и Smith
.961) для создания дифференциальной агаровой среды, на которой при 37е

-^олюдалась селекция авирулентных мутантов и рост вирулентных клеток
:.-ерживался. Brubaker, Surgalla (1962) связывают авирулентность чум-
-:го микроба с генетической потерей потребности в кальции.
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В последние годы накоплены многочисленные данные о взаимосвязи
между питательными потребностями чумного микроба и важнейшими его
функциями. Рост на искусственных питательных средах, характер обмена
веществ, способность к синтезу специфических компонентов, вирулентность,
иммуногенность и другие свойства чумного микроба меняются в зависимости
от состава питательных сред и условий его культивирования. Эти исследо-
вания привели к разработке методов селекции штаммов, обладающих свой-
ствами вакцинных. На этой основе возникают новые возможности получе-
ния полезных вариантов, о существовании которых еще недавно можно было

говорить скорее в теоретиче-
ском плане.

Пределы температуры роста
чумного микроба очень широ-
ки — от 0 до 45°, оптимальная
температура 28—30°, температу-
ра в 37° является селективной
для образования капсулы. Спо-
собность чумного микроба суще-
ствовать и размножаться при
низких температурах, согласно
некоторым авторам, филогенети-
чески связана с тем, что первич-
ным местом его обитания были
организмы эктопаразитов (Pol-
i t e r , 1954).

Границы рН среды для рос-
та Past, pestis находятся в пре-
делах 5,8—8,0, оптимальная ре-
акция — рН 6,9—7,2.

По типу дыхания чумной ми-
кроб относится к факультатив-
ным анаэробам. Для возбудите-

ля чумы характерен замедленный рост, его лаг-фаза значительно длиннее,
чем у многих других видов, и в среднем равна 10 — 12 часам.

М о р ф о л о г и я к о л о н и й . На пластинках агара через 24 —
48 часов роста при 28° чумной микроб образует колонии очень характерной
морфологии. В большинстве случаев даже при макроскопическом осмотре
чашки рост кажется неоднородным, рябоватым, несливающимся. При ми-
кроскопическом исследовании обнаруживается рост двух типов колоний:
молодых и зрелых (рис. 16). Первые имеют форму нежных светлых, пло-
ских образований с изрезанными краями в виде кружева («кружевные пла-
точки»). Зрелые колонии значительно крупнее, с бурым выпуклым зерни-
стым центром и бесцветным плоским фестончатым краем. Развиваясь, ко-
лонии, особенно изолированно расположенные, увеличиваются в размерах,
достигают 2,5—3 мм в диаметре, центр западает, зернистость становится
более грубой, и колония нередко приобретает вид ромашки или маргаритки.
Через несколько дней иногда колония становится стекловидной, покрывает
ся темными зернами, которые превращаются в дочерние колонии (рис. 17).
Рост чумных колоний, особенно молодых, очень характерен и может слу-
жить дифференциальным признаком для диагноза чумы. Состав среды, тол
щина слоя агара, метод посева разведенными взвесями, температура инку-
бации оказывают влияние на структуру колоний и в зависимости от этих
условий типичная форма колоний меняется.

Рис. 16. Молодые и зрелые колонии Past, pestis;
суточная культура. Увеличение в 7 раз.
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Рост на скошенном агаре через 24—48 часов при 28° в виде серовато-

эелого матового налета, врастающего в среду; при смывании простым встря-
хиванием образуется хлопьевидная, с трудом разбивающаяся взвесь. Рост
при 37° блестящий, сливной, взвесь более гомогенная.

На бульоне через 24—48 часов роста образуются хлопьевидный осадок
на дне и нежная пленка на поверхности, бульон остается прозрачным. При
выращивании в аэрированном бульоне суспензия остается гомогенной. На
желатине растет хорошо, не раз-
жижая ее; на молоке и карто-
феле рост скудный.

О б р а з о в а н и е п и г -
[ е н т а. Некоторые авторы

(Preiz, 1927; А. А. Безсонова и
М. Г. Лохов, Е. И. Коробко-
ва) наблюдали образование у
чумного микроба пигмента —
черного, зеленого. Пигментиро-
ванные культуры переходили в
бесцветные. Jackson и Burrows
(1956) отметили, что на синтети-
ческой среде,содержащей гемин,
чумные штаммы, инкубирован-
ные при 28°, образовывали тем-
но-коричневые, черные колонии;
пигментация обусловливалась ад-
сорбцией гемина из субстрата.
Наблюдая за ростом 20 штаммов
разной давности выделения И СО-
Держания в ЛИОфилизИрОВаННОМ
СОСТОЯНИИ, авторы нашли, ЧТО 16
из них дали рост двух типов ко-
лоний—пигментированных (Р) и непигментированных (NP). Вирулентные
_лтаммы образовывали исключительно колонии Р-Ь, авирулептные штам-
мы, в том числе штамм ЕВ, дали бесцветный тип Р—. При пересевах
колоний Р + вырастали преимущественно тип Р-|- и единичные мутан-
ты Р—. Jackson и Burrows считают, что в организме Past, pestis сущест-
вует в типе Р + , а при хранении на искусственных средах накапливают-
ся мутанты Р—.

Биохимические свойства. В процессе роста на бульоне чумной микроб
гидролизует белки, пептоны и аминокислоты, что приводит к образованию
щелочи, которая частично состоит из аммиака. Изменению реакции в сто-
рону ощелачивания может предшествовать фаза легкого окисления. Мак-
симум щелочности до значения рН 8,8—9,2 культура достигает через 4 —
6 недель роста. В аэрированном бульоне уже через 18—20 часов роста рН
культуры достигает 8,5—8,9.

Чумной микроб не продуцирует протеолитических ферментов, молока
не свертывает, индола не образует, при некоторых условиях образует серо-
водород; дает положительную реакцию с метилротом; редуцирует нитраты
в нитриты (С. Ф. Коновалова, 1930; Devignat, 1949, 1951).

Чумной микроб восстанавливает ряд окисленных красок в лейкоформу;
эн обесцвечивает индиго, янус-грюн, метиленовую синь и другие красители.
Обесцвечивание красок обусловлено способностью чумного микроба дегид-
рировать различные органические соединения.

Рис. 17. Материнская колония Past pestis в
стадии лизиса с дочерними колониями; 10-

Дневная культура. Увеличение в 7 раз.
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Ф е р м е н т ы . Известно, что любые жизненные процессы микроорга-
низмов являются выражением деятельности различных ферментов. Чум-
ной микроб продуцирует следующие ферменты: каталазу (Rokenmacher.
1949; М. Н. Джапаридзе, 1954; С. И. Заплатана и О. А. Бородина, 1959),
пероксидазу (М. Н. Джапаридзе, 1954), рибонуклеазу (Woodword, 1944).
фибринолизин (К. И. Черкасова, 1947; А. С. Квашнина, 1941; Г. А. Яро-
мюк, 1964), коагулазу (Jawetz и Meyer, 1944; Eisler, 1961), лецитиназу
(С. И. Заплатана, 1959), гиалуронидазу (Jawetz и Meyer, 1944; Е. И. Ко-
робкова, 1947; И. Г. Лалазарова, 1964), ферменты, катализирующие на-
чальные этапы дыхания •— дегидразы(Е. М. Губарев и Н. Н. Ивановский,
1958). Srikantan обнаружил у 8 вирулентных штаммов альдолазу, но автор
не наблюдал связи между этим ферментом и вирулентностью. Уреазу чум-
ной микроб не продуцирует, но большая часть псевдотуберкулезных штам-
мов гидролизует мочевину (Н. Н.Ивановский и Г. Н. Ленская, 1944). В по-
следние годы в некоторых районах Западной Туркмении и других местно-
стях обнаружены штаммы, разлагающие рамнозу, обладающие уреазной
активностью (Е. Е. Пунский, 1961); уреазную активность у некоторых
чумных штаммов отметил Mollaret (1962).

Ben-Gurion и Hertman (1958) обнаружили у 24 штаммов Past, pestis,
кроме одного, продукцию вещества, аналогичного бактериоцину кишечной
палочки, которое они назвали пестицином. Последний задерживает рост
псевдотуберкулезного микроба. Образование пестицина можно было инду-
цировать с помощью ультрафиолетовой радиации.

Чумной микроб обладает гемолитическими свойствами и лизирует эрит-
роциты различных животных (Е. И. Коробкова, 1940; В. В. Ткаченко, 1964).

С а х а р о л и т и ч е с к а я а к т и в н о с т ь . В отношении фермен-
тации углеводов, многоатомных спиртов и глюкозидов штаммы чумного
микроба не представляют однородную группу. Внутри вида различают био-
химические типы, или разновидности. Чумной микроб разлагает с образова-
нием кислоты без газа: глюкозу, левулезу, галактозу, маннозу, сорбозу,
арабинозу, ксилозу, трегалозу, маннит, мальтозу, гликоген; не разлагает:
сахарозу, лактозу, раффинозу, декстрин, инулин, эритрит, адонит, дульцит,
инозит, сорбит. Большинство штаммов не разлагает рамнозу, но некоторые
штаммы ее разлагают; отдельные штаммы разлагают лактозу.

Необходимо особо остановиться на отношении чумного микроба к гли-
церину. А. А. Безсонова (1928) при изучении большого количества штаммов
чумного микроба впервые установила наличие внутри вида двух биохимиче-
ских разновидностей — глицеринположительную и глицеринотри-
цательную.

А. Л. Берлин и А. К. Борзенков (1938) в результате анализа географи-
ческого распространения чумного микроба нашли, что обеим разновидно-
стям свойственны определенные ареалы: чумные штаммы, происходящие
из океанических зон (приморские страны, острова, полуострова), не разла-
гают глицерина, штаммы, выделенные из континентальных стран, распо-
ложенных в глубине Европейского и Азиатского материка, разлагают гли-
церин. Отсюда авторы предложили обозначать первую разновидность океа-
нической, а вторую — континентальной. Независимо от географического
распространения, окисление глицерина, согласно Girard (1950), присуще
расам, паразитирующим на диких грызунах, тогда как штаммы, происходя-
щие от крыс, не разлагают глицерина. Однако Chen (1953) указал, что это
положение не имеет абсолютного значения: штаммы, выделенные в Калифор-
нии от диких грызунов, не разлагают глицерина. Чумные штаммы, вы-
деленные в Монголии и Маньчжурии от крыс, разлагают глицерин.
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В древнейших природных очагах Центральной Азии на грызунах (зи-
моспящих) и их блохах, вероятно, паразитировали чумные микробы, раз-
лагающие глицерин. Изменение в биосинтезе микроба и появление разно-
видностей, не разлагающих глицерина, произошло в тот период, когда чума
перешла из очагов дикой чумы Бирмы и укоренилась в популяции крыс
Rattus rattus в Ассаме (Devignat, 1954; Pollitzer, 1954; В. М. Туманский,
1958). Есть основание предполагать, что отношение чумного микроба к
глицерину можно использовать для определения основного грызуна—источ-
ника чумы в данном природном очаге. Так, если чума впервые укоренилась
на диких грызунах, то все чумные штаммы, выделяемые во время эпизоотии
из разных грызунов, будут разлагать глицерин. Если основным носителем
на данной территории является крыса, то чумные микробы, паразитирующие
на всех грызунах и блохах этого биоценоза, будут глицеринотрицательные
(Е. И. Коробкова и А. Ф. Шалаева, 1960; Devignat, 1956; Girard, 1956).
Глицеринотрицательные штаммы под влиянием различных факторов пере-
ходят в глицерин положительные (Е. И. Смирнова, 1953; Е. И. Коробкова
и Л. П. Павлова, 1963; В. М. Туманский, 1951; А. А. Левина, 1956; Н. В. Урю-
пина, 1954, и др.). И, наоборот, старые глицеринположительные штаммы
начинают очень медленно ферментировать глицерин (Е. И. Коробкова,
1937; Г. Н. Ленская, 1946).

Основываясь на данных главньГм образом советских авторов, Devignat
(1951) разработал классификацию чумных штаммов по историко-географиче-
скому признаку и ферментативным свойствам. Он делит чумных микробов
на три варианта. В. М. Туманский (1958) предложил другую классификацию.
В ее основу он положил род грызунов, из которых данная разновидность
была впервые выделена, и по признакам ферментации глицерина, нитрифи-
кации и денитрификации (табл. 3).

Т а б л и ц а 3

Классификация Past, pesfis по историко-географическим и ферментативным признакам

По D e v i g n a t ( 1 9 5 ! )

тип
Past, pestis

Var. orientals
far. antiqua . . .
Var. mediaevaiis

характеристика

фермента-
ция гли-

церина

+
+

образо-
вание

нитритов

+

По В. М. Туманскому (1958)

тип
Past, pestis

V a r . r a t t i i . . . .
V a r m a r m o t a e . .
V a r c i t e l l i i . . . .

характеристика

фермента-
ция гли-

церина

+

нитрифи-
кация

-H-)

деыитри-
фикация

+

У с л о в н ы е о б о з н а ч е н и я : -| (—) — с большинством штаммов реакция положи-
кмьная; — ( + ) — с большинством штаммов реакция отрицательная.

Ценность этих классификаций снижается вследствие того, что реакции
нитрификации и денитрификации не всегда совпадают с другими признаками,
характеризующими указанные типы — варианты.

Жизнеспособность. В силу каких-то еще недостаточно выясненных при-
-.::н возбудитель чумы проявляет в условиях изолированного роста на
питательных средах значительную устойчивость к продуктам своего обмена
$ может сохраняться без пересевов весьма длительное время — свыше 25 лет
Г-rancis, 1932). При этом штамм Francis не только сохранил жизнеспособ-

ность, НО И вирулентность. По своей жизнеспособности на искусственных
питательных средах при низкой температуре Past, pestis среди патогенных
—:порообразующих видов не имеет себе подобных.
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По данным В. М. Туманского (1958), Т. Д. Фаддеевой и С. В. Чернобае-
ва (1935), Е. И. Коробковой и В. П. Смирнова (1938), Past, pestis совсем не
развивается или развивается очень слабо в присутствии других микробов.
Только отдельные виды микробов—желтая сардина (А. Е. Бакало и соавт.,
1941), некоторые виды стафилококков благоприятствуют его росту (Т. Д. Фад-
деева, С. В. Чернобаев, 1935), но большинство других микробов подавляет
рост Past, pestis. Одной из причин этого является резко выраженная чувст-
вительность чумного микроба к окислительно-восстановительным условиям
среды. Кроме того, в процессе паразитизма он утратил ферментные систе-
мы, катализирующие разложение сложной белковой молекулы, и исполь-
зует низкомолекулярные продукты распада белка. Поэтому он не выдер-
живает конкуренции с другими видами, более приспособленными к свободно-
му существованию. Однако Mallaret (1960) и Karimi (1962) установили, что
Past, pastis может сохраняться в земле нор в отсутствие трупов и блох, по дан-
ным Karimi, не менее 7 месяцев. Возбудитель чумы хорошо переносит низкие
температуры, но весьма чувствителен к теплу. Температура кипения уби-
вает его в течение 1—5 минут; при 58° он погибает в течение получаса.
Для обезвреживания материала от чумных трупов требуется более длитель-
ное воздействие высокой температуры. Солнечные лучи довольно быстро
инактивируют чумной микроб. Он слабо резистентен к дезинфицирующим
веществам: сулема, лизол, карболовая кислота, хлорамин, хлорацид, фор-
малин, нафтализол, этиловый алкоголь, хлорная известь и др. быстро его
убивают. В белковой среде, предохраненной от действия света, и на холо-
ду он может сохранять свою жизнеспособность в течение нескольких дней
(например, в таких объектах, как кровянистая мокрота, кровь, гной, до
10—15 дней). Большое значение при этом имеет количественное соотноше-
ние его с представителями другой флоры, присутствующей в объектах.
Подробные сведения о жизнеспособности чумного микроба в различных
объектах можно найти в монографии В. М. Туманского «Микробиология
чумы» (1958). По данным Berendt (1958), чумные бактерии, превращенные
в состояние аэрозоля, снижают вирулентность для свинок и претерпевают
изменения в антигенных свойствах.

Чумной микроб in vitro чувствителен ко многим антибиотикам. Наи-
более активными являются: хлорамфеникол, хлортетрациклин, окситетра-
циклин, стрептомицин (Devignat, Brygoo, 1955). В организме наиболее ак-
тивным является стрептомицин (Г. Н. Ленская и соавт., 1958). Общеуста-
новлена жизнеспособность чумного микроба при лиофилизации; в таком
состоянии у него сохраняются все основные его свойства, в том числе и ви-
рулентность, в продолжение многих лет.

Изменчивость. Наблюдения показывают, что все виды изменчивости —
диссоциация, адаптация, мутация — свойственны чумному микробу.

В конце прошлого и в начале текущего столетия внимание исследова-
телей привлекали главным образом морфологические изменения в строе-
нии колонии. Еще Yersin отметил, что в посевах материала, взятого от
человека или грызуна, вырастают два типа колоний — карликовые и гигант-
ские. В настоящеее время известно, что это—физиологическое явление. Ука-
занные типы колоний соответствуют молодым и зрелым колониям. Первые
наблюдения о подлинной изменчивости чумного микроба были сделаны
А. А. Безсоновой, Г. Н. Ленской (1929). Они обнаружили среди музейных
штаммов один штамм, мутящий бульон и образующий на пластинках агара
гладкие бесцветные колонии с ровными краями. Авторы обозначили этот
штамм как S-вариант, который оказался авирулентным для всех лаборатор-
ных животных. Основной вирулентный тип чумного микроба они назвали
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шероховатой R-формой. Наблюдения А. А. Безсоновой и Г. Н. Ленской
были вскоре подтверждены другими исследователями. М. П. Покровская
высказала предположение, что у возбудителя чумы в процессе эволюции
вирулентность закрепилась за шероховатой формой роста, гладкая форма—
авирулентная — появляется в период сапрофитического существования на
искусственных питательных средах. У псевдотуберкулезного микроба, на-
против, гладкая форма — вирулентная фаза существования, а шерехова-
тый его вариант авирулентный-.

Исследования советских авторов показали, что процесс изменчивости
чумного микроба под воздействием различных факторов или спонтанно в
старых лабораторных культурах протекает внутри вида или выводит микроб-
ную популяцию за пределы вида и завершается новым видообразованием.
Первый этап изменчивости происходит в белковой молекуле клетки и вы-
ражается в потере вирулентности. При этом в одних случаях чумной микроб,
теряя вирулентность, сохраняет все остальные признаки, характеризующие
его видовую специфичность. В других случаях диссоциация сопровождается
изменением морфологических и культуральных признаков основного типа.
Такие варианты образуют гладкие колонии, мутят бульон, обладают
слабыми антигенными и иммуногенными свойствами; нестойки и часто ревер-
сируют в исходную форму; нередко,,заражены фагом. Наибольшее практи-
ческое значение имеет тот путь изменчивости, при котором чумной микроб,
теряя вирулентность, сохраняет все типичные признаки и иммуногенность,—
это путь формирования вакцинного штамма.

Известны случаи спонтанного перехода чумного микроба в псевдотубер-
кулезный (А. А. Безсонова, Г. Н. Ленская исоавт., 1936). Факт перехода чум-
•ого микроба в псевдотуберкулезный был экспериментально доказан Н. Н. Жу-
:<овым-Вережниковым (1937), который использовал для этой цели бактерио-
фаг. Данные Н. Н. Жукова-Вережникова были подтверждены Е. И. Короб-
овой (1937), В. М. Туманским (1945), Г. Н. Ленской (1946), Е. И. Смирно-
вой (1953). Исключительный интерес представляет сообщение Blanc и Mollaret
1062) о переходе псевдотуберкулезного микроба в чумной после пребывания в
:рганизме блохи X. cheopis, напившейся крови кролика, зараженного псевдоту-
беркулезным микробом.

В заключение следует обсудить противоречия, существующие в обозна-
чениях диссоциантов (вариантов) у советских и зарубежных авторов.
хзетские авторы в основу терминологии диссоциантов положили морфоло-
•ВО колоний, зарубежные — вирулентность по аналогии с символами, при-
нятыми для группы салмонелл, и обозначают основной тип чумного микроба
•ерез S, хотя в действительности он образует шероховатые колонии, а не-
аирулентный — через R, хотя он образует гладкие колонии. Такое разно-
насие вноситболыпую путаницу. Путаница еще усугубляется тем, что при-
знаки, характеризующие диссоциантов чумного микроба, не соответствуют
точностью ни R-, ни S-вариантам салмонелл. Так, R-формы чумного микроба
-J терминологии советских авторов) являются носителями вирулентности
• специфичности вида, они образуют капсулу, фракцию I, антигены V и W
Burrows и Bacon) являются носителями иммуногенных свойств, резистентны
•» Фагоцитозу, содержат специфический полисахарид, т. е. признаки, соответ-
вующие S-вариантам салмонелл, в то же время культурально и морфоло-

" чески они ведут себя как R-формы салмонелл — не содержат полного ан-
нена Буавена, не образуют стойких, гомогенных взвесей, чувствительны
к солям и сывороткам, дают спонтанную агглютинацию. Штаммы, которые
t . сейчас обозначаем как S, авирулентны, слабо специфичны, неиммуноген-
& . не синтезируют фракцию I, антигены V и W, т. е. имеют признаки R-ва-
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риантов других видов, но мутят бульон, что характерно для S-вариантов
салмонелл.

Необоснованность применения символов S и R к диссоциантам Past.
pestis уже осознали и зарубежные авторы, которые стали избегать этих
обозначений (R, S), а называют типы — гладкие и негладкие (Girard, 1963;
Eisler и соавт., 1958а).

Wake (1958) описал еще одну форму колоний, которую он назвал «тре-
тья форма колоний» («the third colonial form»). Он обнаружил этот тип ко-

лоний во всех исследованных штам-
мах Past, pestis после содержания их
на агаре с 10% бычьей крови при
О—5°. По быстрому росту и по морфо-
логии колоний — крупные мутные, бе-
ловатые — они отличаются от S- и R-
колоний.

Чтобы покончить с различными
обозначениями, назрела необходимость
разработать единую номенклатуру,
более отвечающую современным пред-
ставлениям о вариантах чумного мик-
роба. Е. И. Коробкова (1963) предло-
жила в соответствии с антигенным
строением и физиологическими функ-
циями Past, pestis обозначать основ-
ной тип колоний символом М (муко-
идный) (рис. 18), а вариант, растущий
в виде гладких колоний, нестойкий,
имеющий тенденцию реверсировать в

М-форму, через SO (гладко переходный вариант) (рис. 19). Штаммы, не про-
дуцирующие Ф1, неиммуногенные, отличающиеся гетерогенностью и сла-
бой специфичностью, растущие на агаре в виде крупных грубозернистых
мутных колоний со стелю-
щейся грубой каемкой, пра-
вильнее называть R-формой
(рис. 20). В табл. 4 суммиро-
ваны основные признаки, ха-
рактеризующие указанные
диссоцианты.

Изучение питательных по-
требностей чумного микроба
показало, что существуют
штаммы-мутанты, отличаю-
щиеся по дефициту, к некото-
рым солям и аминокислотам.
Установлено, что авирулент-
ность связана с генетической
потерей потребности в каль-
ции, с потерей синтеза пури-
нов и с ослаблением функции
некоторых ферментов.

Бактериофаг. Чумной бактериофаг был выделен из разных источников:
испражнений и крови крыс, бубонов, крови чумных больных и реконвалес-
центов, из блох.

Рис. 18. М-форма колоний Past, pestis;
двухсуточная культура. Увеличение в

7 раз.

Рис. 19. S (SO)-KCWIOHHH — гладкопереходные ко-
лонии Past, pestis; двухсуточная культура. Уве-

личение в 7 раз.
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Т а б л и ц а 4

Основные признаки диссоциантов Past, pestis

Названия колонии
(символы)

Морфология колоний

Рост на бульоне

Образование капсулы
Рост из единичных

клеток на простых
средах

Чувствительность к
фагам

Вирулентность

Нчвазивность
Токсичность
Наличие антигенов VW
Фракция I
Р-колонии на среде с

гемином
~ннтез пуринов
-тзистентность к фа-

гоцитозу
Специфичный полиса-

харид

У с л о в н ы е о б о з н а ч е н и я :

Типичная

Бульон прозрачный,
хлопьевидный
осадок на дне,
на поверхности
рыхлая пленка,
рост цепочатый

Резко выраженная,
возможна потеря
с сохранением
других признаков

Бесцветные, с гладкой
поверхностью и ров-
ным краем

Бульон нежно-мутный,
цепочек не образует

Большая ч:асть чувст-
вительна к псевдо-
туберкулезному фа-
гу, единичные — к
чумному

Авирулентны для всех
лабораторных жи-
вотных

Pu-

Мутные бесцветные
грубозернистые,
центральная часть
отлого переходит
в более тонкий
край

Бульон слегка мут-
ный, на дне гру-
боватый осадок;
редко короткие
цепочки

Только к псевд*
туберкулезному

Авирулентны

Р—

Р и -

положительная реакция; — отрицательная реакция

Особенно следует подчеркнуть, что нахождение чумных фагов не. огра-
ничивалось только местностями, инфицированными чумой. Жирар (1934)
зыделил активный фаг от крысы, происходящей из старого, потухшего очага
на Мадагаскаре. На этом основании автор высказал предположение о воз-
можности причинной связи между быстрым угасанием чумной инфекции в оча-
ге и наличием у грызунов бактериофага. К подобному заключению пришли
• другие исследователи, обнаружившие чумные фаги у грызунов в отсут-
ствии энзоотии.

В последние годы выделены чумные фаги из ряда вакцинных штаммов—
1. 17, ЕВ при культивировании их в аэрированном бульоне (А. И. Волоси-
зец, 1964) и из штамма ЕВ после длительного содержания его без пересева
на скошенном агаре в запаянной пробирке (Е. И. Коробкова и Л. П. Павло-
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ва). Между указанными фагами
и музейными имеется антиген-
ная общность, но фаги, свежевы-
деленные из штаммов, отлича-
лись по своей чувствительно-
сти к ультрафиолетовой радиа-
ции— фаг, выделенный из штам-
ма ЕВ, полностью инактивиро-
вался после 40 минут облуче-
ния.

Чумной фаг характеризует-
ся специфичностью, высокой ад-
сорбционной способностью, ко-
ротким латентным периодом. Он
проявляет значительную чув-
ствительность к воздействию тем-
пературы и полностью инактиви-
руется после прогрева при 58—
60° в течение 15—20 минут. Фаг
устойчив к осмотическому шоку,
сравнительно быстро инактиви-
руется мочевиной (3. А. Быкова,

1964). Резко выраженных типов среди чумных фагов не обнаружено. В об-
щем чумной фаг обладает широким диапазоном действия и лизирует все
типичные штаммы чумного микроба и не лизирует штаммы, потерявшие
видовую специфичность, но он лизирует некоторые штаммы возбудителя
псевдотуберкулеза, отдельные штаммы Е. coli и шигелл, находящихся в
R-форме роста.

Чумной фаг успешно применяется в практике для диагностики чумно-
го микроба и в реакции нарастания титра фага для ускоренной индикации
возбудителя чумы в разных объектах (И. В. Домарадский и сотр.). Специ-
фичность чумного фага можно повысить, если пробу на лизис оставлять
при 20° (Lazarus, Gunnison, 1947).

Рис. 20. R-форма колонии Past, pestis; двухсу.
точный рост. Увеличение в 7 раз.

ИММУНОЛОГИЯ ЧУМЫ

Е. И. Коробкова

Во время старых пандемий были сделаны наблюдения, что люди, пе-
ренесшие чуму, вторично ею не заболевали. В средние века положение
о неповторяемости заболевания чумой стало общепризнанным и для ухода
за больными, для уборки трупов привлекали лиц, переболевших чумой,

В бактериологический период вопрос об иммунитете к чуме подвергся
пересмотру. Были отмечены случаи повторного заболевания людей чумой,
бактериологически подтвержденные, при этом вторая болезнь иногда про-
текала не легче первой. Повторные случаи чумы наблюдаются не часто, но
многие авторы приводят примеры таких заболеваний (Wu Lien-teh, 1936).
На этом основании, оценивая качество противочумного иммунитета, пра-
вильнее охарактеризовать его как иммунитет, ограниченный по длительно-
сти и напряженности. В период больших эпидемий, особенно в странах,
где чума эндемична, а наседение слабо обеспечено медико-санитарным над-
зором, повторные случаи заболевания чумой могут быть еще чаще, чем
это принято считать.
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Современный этап развития иммунологии чумы характеризуется исполь-
зованием новых биологических и биохимических методов исследования
детерминант вирулентности и антигенной структуры возбудителя. Боль-
шое значение в этом отношении приобрело изучение питательных потребно-
стей чумного микроба, позволившее определить материальный субстрат
вирулентности и отличия между вирулентными и авирулентными штаммами
чумного микроба in vitro.

Маловероятно, чтобы сама по себе микробная клетка вызывала пораже-
ние и смерть, за исключением-тех случаев, когда бактерии наводняют ор-
ганизм в таких огромных количествах, что механически нарушают функции
органов. Во всех остальных случаях болезнь и смерть обусловливаются
воздействием на жизненные системы хозяина продуктов метаболизма пара-
зита, освобождаемых при его жизни и после гибели.

Наиболее изученными агентами, способствующими ослаблению и потере
вирулентности, являются бактериофаг, частые пересевы на искусственных
питательных средах, особенно при 37°, культивирование в присутствии спир-
та, желчи, пассажи через иммунный организм, воздействие противочумной
сыворотки (И. И. Дертева, 1960), воздействие стрептомицина (3. Е. Мали-
нина, 1955), культивирование в аэрированном бульоне (Devignat, 1942),
действие Х-лучей (Л. И. Лешкович, 1958). Аэрированная бульонная куль-
тура теряла вирулентность, если ее--инкубировали при 37°. Потеря виру-
лентности была тем более выражена, чем меньше была*посевная доза. Ви-
рулентность сохранялась, если бульон массивно засевали (Fukui и соавто-
ры, 1957). Потеря вирулентности у чумного микроба происходит при содер-
жании на толстом слое агара (Г. X. Дюшикян, 1964).

Факторы вирулентности. Большую роль в вирулентности чумного ми-
кроба играет поверхностный антиген — фракция I Бейкера с соавт, (Baker.
1947, 1952). Синонимы: оболочечный антиген Шютце (1932); капсульный
2нтитен Жукова-Вережникова (1939); Эмиеса (1951); оболочечный антиген
Желтенкова (1940); А'-антиген Сила (Seal, 1951). Общепризнано, что Ф1 как
поверхностный антиген предохраняет микробов от фагоцитоза. Противо-
сыворотки, содержащие антитела к Ф1, опсонизируют таких резистентных ми-
кробов, а адсорбция этих антител из антисыворотки к Ф1 лишает ее опсони-
^еской активности (Chen и Meyer, 1954; Burrows и Bacon, 1956). Продукты,
:одержащие Ф1, задерживают реакцию фагоцитоза in vitro (Chen и Meyer,
'.954; Smith, 1960). Чумные микробы, культивированные при 37° и в дру-
гих условиях, способствующих образованию капсулы, в присутствии антисы-
воротки в среде теряют способность к капсулообразованию (Е. И. Коробкова,
1958; И. И. Дертева, 1960).

Согласно Englesberg и соавт. (1954), вирулентность является функцией:
•| оболочечной субстанции (капсулы) и 2) токсина. Но, поскольку авиру-
•гнтные штаммы также могут продуцировать капсулу и токсин, авторы
:-..юняются к тому, что вирулентность определяется количеством этих
"одуктов. Такого же взгляда придерживаются Chen и Meyer (1954), кото-
-;.е рассматривают вирулентность чумного микроба как способность со-
-угивляться фагоцитозу, а эта способность зависит от количества Ф1,

; держащейся в оболочке микроба.
Попытки дифференцировать вирулентность на основании дезаминазы,

сссфатазы, трансаминазы были безуспешны.
Е. И. Коробкова и И. В. Лискина (1963) определили, что переход ви-

• рентных штаммов в генетически однородные авирулентные сопровождает-
:= активацией дегидраз, что находит отражение в модельных опытах по
г-^укции метиленовой сини.
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Новым в иммунологии чумы явилась возможность связать причины
и факторы вирулентности с питательными потребностями штамма. Сниже-
ние вирулентности происходит вследствие потери микробом функции синте-
зировать в организме хозяина необходимые ему ростовые факторы.

В ряде работ, посвященных исследованиям механизмов патогенностн
микроба, Burrows и Bacon показали, что фенотипичное проявление виру-
лентности чумного микроба зависит по крайней мере от четырех генетиче-
ских факторов, которые удается обнаружить in vitro. Эти детерминанты
вирулентности выражаются в способности: 1) синтезировать пурины (Ри+);
2) продуцировать антигены VW или Vi-антиген; З) продуцировать Ф1 или
капсульный антиген (Burrows, 1957); 4) образовывать на твердой синтетиче-
ской среде с гемином пигментированные колонии (Р + ) (Jackson и Burrows.
1956а).

В настоящее время установлено антигенное различие между вирулент-
ными и авирулентными типами чумного микроба. Первые всегда обладают
способностью продуцировать VW- антигены, в то время как у вторых она име-
ется не всегда (Burrows, 1963). Мутанты, не способные синтезировать пуринь:
(Pu—), продуцировать VW-антигены (VW—) и образовывать пигмент (Р—).
качественно теряют вирулентность для мышей и морских свинок; их LD5l-,
увеличивается с < 1 0 до примерно 108—Ю9 клеток. Штаммы, потерявшие
способность продуцировать капсульный антиген (Ф1), снижают вирулент-
ность для морских*свинок, но еще сохраняют ее для мышей (табл. 5). Ви-
рулентность мутантов Р— и Pu— удается восстановить только для мыше*:
симультанным введением культуры с нетоксическими дозами солей железа
(Jackson и Burrows, 1956b) или пуринов. Штаммы Р— авирулентны для
морских свинок и частично для мышей. Такие штаммы часто называют по-
тенциально вирулентными в отличие от штаммов авирулентных, утратив-
ших способность продуцировать VW-антигены. Восстановить вирулент-
ность штаммов последнего типа путем специфических манипуляций на жи-
вотных не удается.

Т а б л и ц а 5

Влияние потери одной из детерминант на вирулентность для мышей
и морских свинок (no Burrows, 1963)

F I

+
+
+

Детерминанты

VW

.

i

+
+

Р

_|_

+
+
+

Pu

+
+

Вирулентность
(приблизительно LDW)

мыши

10
10
10"

108—10'
10s

морские свинки

10
10»—106
>10i°
> 1 0 1 0

> 1 0 »

Условные обозначения: + наличие детерминанты; — отсутствие детерминанты.

На основании изучения ауксотрофных мутантов чумного микроба Bur-
rows и Bacon (1956) нашли, что вирулентность характеризуется наличием
следующих детерминант: FI-J-; VW-Ь; Pu-)-; P + . Только штаммы, содержа-
щие все эти детерминанты, вирулентны для морских свинок и мышей. За-
служивают внимания данные о связи вирулентности с некоторыми свойства-
ми Past, pestis, обобщенные Surgalla (I960) (табл. 6).
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Таблица б

Признаки чумного микроба, связанные с вирулентностью, и факторы,
способствующие их проявлению (по Surgaila)

Признаки Влияющие факторы

Токсинообразование ,
Капсулообразование (резистентность к фагоцитозу) .
VW-антигены
Пигментированные колонии на агаре с гемином . .
Синтез пуринов
Потребность в Са++, Sr+~, Zn+ T

Чувствительность к глюкозе при 37е

Выживание и рост в макрофагах ,

Температура 37°
То же

Температура 37°
То же

Са++, Mg++, Mn++

Появление пуринозависимых мутантов Pu— Burrows и Bacon связы-
вают с изменением специфических потребностей питания. Такие штаммы
потенциально ограничены в своем действии •— они не способны размножать-
ся в организме.

Wessman и соавторы (1958) показали, что вирулентные глицеринотри-
цательные штаммы лизируются при 37°, если их поместить в среду с глюкозой
при наличии Са++, Mg~+. Лизис можно остановить, если понизить температу-
ру до 36° или увеличить концентрацию Mg++. Авирулентные штаммы при
таких условиях не лизировались глюкозой.

Существует зависимость между потребностью штамма в кальции при
37°, вирулентностью и продукцией VW-антигенов. Однако подобная зави-
симость отмечается не всегда. Так, Brubaker и Surgaila (1961) выделили
авирулентные штаммы, не требующие для своего роста при 37" кальция, но
образующие VW-антнгены. Авирулентность может быть связана с потерей
одной или больше детерминант вирулентности (табл. 7).

Таблица 7

Характеристика авирулентных штаммов чумного микроба по их недостающим
признакам вирулентности (по Burrows, 1960)

Недостаточность по

F I -

М!7
.423

признаку

V W -

М15
А1П2

Tjiwidej
Содеминг

одному

Р—

М14
ЕВ76

Харбин
Елизабет
Батембо

№ 7

Недостаточность по двум
признакам

FT- VW-

М16
М14

PI— P -

MI8
М19
М25

Недостаточность по трем
признакам

WF— Р - FI— VW- Р -

М32
Ява

0 17
0 20

МЗЗ
TRU

По данным Ben-Gurion и Hertman (1958), вирулентные штаммы образуют
- ;тицин (пестиногенин) (Pg+). Возможно, что в природе существуют такие
_~^ммы, но пока еще нет точных экспериментальных сведений о значении
_ 5 вирулентности чумного микроба, но все же в формулу детерминантов

\ .:улентности наряду с другими символами Burrows вносит и Pg.
Имеются, однако, штаммы, содержащие известные или подозре-

-._т'.:ые детерминанты вирулентности: F I ~ ; VW—; Р4-; Pu-j-; P g + ; 4--,
-:е же они не полностью вирулентны (Burrows, 1963).

• ~~- Рук-во по микробиологии, том VII
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Очевидно, рассмотренные общие принципы, определяющие патогенность
и вирулентность чумного микроба, не исчерпывают всего, что составляет
основной фонд приспособлений паразита в условиях ответные воздействие;
со стороны организма.

Связь между вирулентностью и фагоцитозом. Основное различие in
vivo между вирулентными и генетически однородными авирулентными штам-
мами заключается в том, что первые устойчивы к фагоцитозу. Резистентность
к фагоцитозу находится в зависимости от наличия у них капсулы (Ф1),
но вирулентные микробы, не обладающие капсулой, все же устойчивее к фа-
гоцитозу, чем авирулентные, снабженные объемистой капсулой.

Сравнительное изучение фагоцитарной реакции у мышей, зараженных
внутрибрюшинно 18-часовой агаровой культурой вирулентного и авиру-
лентного штамма, выявило, что через 30 минут после инъекции реакция про-
текала одинаково с обоими штаммами. По истечении этого времени фагоцитоз
вирулентных микробов резко снижался, через 5 часов он почти прекращался
несмотря на то, что в экссудате содержалось множество свободных микробов.
Интенсивный фагоцитоз авирулентных микробов продолжался до тех пор,
пока число свободных микробов не падало до минимума. Отсутствие способ-
ности у полинуклеаров фагоцитировать вирулентных микробов, размножив-
шихся in vivo, не зависит от «гипотетических опсонинов». В брюшном
экссудате мышей не было обнаружено какого-либо экстрацеллюлярного анти-
фагоцитарного фактора. Большие количества полинуклеаров, найденные
в брюшной полости мышей через 5 часов после заражения их вирулентной
культурой, были функционально недеятельны. Подобные явления неактив-
ности полинуклеаров в отношении вирулентных микробов наблюдали
М. П. Покровская (1945), Е. И. Коробкова (1956). Эта неактивность не была
следствием лизиса вирулентных микробов и освобождения токсина. По
данным Chen и Meyer (1955), Ф1, добавленная к дефибринированной крови
свинки в дозе 0,25 мгмл, угнетает фагоцитоз in vitro. Нив одной из фракций,
выделенных Baker и соавторами (1952), не было обнаружено антифагоци-
тарного фактора. Резистентность к фагоцитозу обусловлена в основном VW-
антигенами. Штаммы VW+ , вирулентные или авирулентные, обладают спо-
собностью развивать устойчивость к фагоцитозу (Burrows, 1960).

Между вирулентными и авирулентными штаммами имеются и другие
отличия. Сыворотки кроликов или мышей, иммунизированных фагоцитозо-
резистентными микробами, обладают более высокими протективными свой-
ствами, чем сыворотки, полученные от иммунизации животных чувствитель-
ными к фагоцитозу микробами. В патогенной функции микроба резистент-
ность к фагоцитозу имеет огромное значение, так как фагоцитоз является
одним из важных механизмов защиты организма. Girard (1963) считает VW-
антигены доминирующими факторами вирулентности, а также резистентно-
сти Past, pestis к фагоцитозу. Эволюция инфекционного процесса интимно
связана с этими антигенами.

Токсин. Вирулентные и многие авирулентные штаммы чумного микроба
продуцируют токсин одинаковой силы (Spivack и Karler, 1958). Так, штамм
ЕВ образует такой же токсин, как и высоковирулентный штамм 708, осо-
бенно если первый культивировать на агаре с 0.4% глицина- Такая доза,
как 0,005 мл, убивает мышь через 20 часов. Внутривенное и внутрибрюшин-
ное введение оказывается еще более токсичным (Е. И. Коробкова, 1951).

Прежние взгляды, что чумной токсин яиляется эндотоксином, осво-
бождающимся после гибели или лизиса микробной клетки, были подтверж-
дены Englesberg и Levy, 1954; Schar и Thai, 1955; Bent с соавторами,
1957.
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Однако природа чумного токсина еще окончательно не выяснена —
является ли он экзотоксином, т. е. продуктом метаболизма микроба, или эндо-
токсином, связанным с клеткой и освобождающимся из нее после ее разру-
шения. Доказано, что методом Буавена (с помощью трихлоруксусной кисло-
ты) из чумного микроба не удается выделить протеино-глюцидо-липоидный
комплекс — полный антиген (Е. И.. Коробкова, Г. Ф. Котельников и др.,
1944; Girard, 1941). Girard и San dor (1947) считают, что чумной токсин
занимает промежуточное положение между истинным токсином и эндотокси-
ном. Однако токсин, полученный А. И. Желтенковым (1946) (оболочечное
вещество), и токсин, полученный Е. И. Коробковой (1957) па агаре с глици-
ном, можно было нейтрализовать антисывороткой, взятой от лошадей,
иммунизированных культурами ЕВ.

Для продукции токсина температура выращивания микроба (27—37°)
не играет роли. Независимо от метода экстрагирования — солевым раство-
ром из высушенных ацетоном микробов или аутолизом — токсин оказывается
чысоколетальным для мышей и относительно безвредным для свинок не-
:мотря на то, что оба вида одинаково чувствительны к экспериментальной
чуме. Это явление наводит на мысль, что токсин, от которого погибает свин-
ка, зараженная чумой, отличается от токсина, полученного in vitro. По-
следний представляет собой деградированную форму нативного токсина,
смертельного для морских свинок (Schar и Thai, 1955; Schar и Meyer, 1956).

Сравнивая свойства чумного и псевдотуберкулезного токсина, Schar и
Thai (1956) нашли, что свинки и1 кролики погибали от псевдотуберкулезного
-оксина, но они были рефрактерны к чумному токсину, к которому мыши
шли высокочувствительны. Псевдотуберкулезный токсин имеет свойства
гкзотоксина.

В целях выяснить причины этой аномалии — разной чувствительности
г̂ шей и свинок к токсину Keppie и соавторы (1957) использовали микробов,

ззятых непосредственно от умирающих свинок (400 свинок). Таким путем
они предполагали исследовать продукты жизнедеятельности, но им не уда-
лось обнаружить в организме экстрацеллюлярного токсина. После разру-
шения микробов ультразвуком они выделили растворимую фракцию и не-
:астворимый осадок, состоящий в основном из обрывков клеточных стенок.
Растворимая фракция была очень токсична для мышей и убивала свинок
-?и введении 3000 летальных мышиных доз. Если эту дозу перевести на вес
"тла, то оба вида животных мало отличаются по своей чувствительности к ток-
енну. Авторы считают бесполезным искать особый токсин, приводящий к
смерти свинок от чумы. Микробной популяции в каждой умирающей свинке
•юл не достаточно, чтобы из нее экстрагировать летальную дозу токсина

- этого животного. Однако такое заключение авторов не внесло особой
•сности в вопрос о причине смерти свинки от чумы. Продолжая эти исследо-
1ния биохимическими сложными методами, Cocking и соавторы (1961) по-

зли, что в интактном чумном микробе содержится комплекс, токсичный
обоих животных.

Существует связь между чувствительностью животного и к биологиче-
у яду и задержкой этим ядом ферментативных реакций. Aj 1 и Rust

'960) изучали возможность получить из бактерий, обработанных ультра-
.ком, чистый мышиный токсин После многих усилий удалось с помо-

электрофореза на бумаге выделить токсин, активный для мышей, но не
свинок. Он был антигенен. Полученный из него анатоксин предохранял

лей от 60—80 LD50 токсина. В опытах in vivo он задерживал окислитель-
процессы, блокировал дыхание сердечных митохондрий мышей и крыс,

не кроликов, собак и шимпанзе.
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После подкожного и особенно внутривенного введения смертельж
дозы токсина мыши погибают через 18—20 часов. На вскрытии у них о
наруживают: гиперемию подкожной ткани, резкое увеличение печени, а
лезенки {вишневого цвета), экссудат в плевральной и брюшной полоста]
Большие дозы вызывают смерть через 6—8 часов, при этом патологоанатома
ческие изменения в органах отсутствуют. Если смерть наступает 4ep
24 часа или позже, изменения в органах мышей подобны тем, котор^
наблюдаются после смерти от чумы (Schar и Meyer, 1956).

Антигенная структура. Анализ антигенного строения чумного микроИ
с применением современной методики, в которой антиген и антитело реаг^
руют в агаровом геле, доказывает комплексность его антигенов. С тех пор кг
Schutze (1932) доказал присутствие в чумном микробе двух антигенов
оболочечного термолабильного и соматического термостабильного, иссле :̂-]
вания антигенной структуры значительно прогрессировали, и в настояще
время в чумном микробе насчитывают до 10 антигенов (Ransom и соавтора
1955; Crumpton и Davies, 1956), а в высоковирулентных штаммах — ]
(Lawton и соавторы, 1960) и )8 антигенов (В. Л. Пустовалов и соавтор;
1962). Некоторые из них образуются только при определенных условия^
культивирования; у отдельных штаммов они могут отсутствовать. Некото!
рые антигены имеют большое значение в вирулентности и иммунитете^
Продукты метаболизма, которые являются антигенами, принимают участи
в развитии активного иммунитета.

Впервые Baker с соавторами (1947, 1952) расширили наши знания
антигенной структуре чумного микроба. Эти авторы из густой взвеси виру-1
лентной 3-суточной агаровой культуры, инкубированной при 37е, nociJ
обработки ее ацетоном при —20° экстрагировали солевым раствором три а~\
тигенные фракции: две растворимые в воде — фракцию I и фракцию II я
третью нерастворимую, составляющую осадок. Фракция I нетоксична,
состоит из двух подфракций: IA — углеводосодержащий протеин и IB
углеводосвободный протеин. Обе эти фракции серологически подобны и
отделимы. Они иммунизируют мышей, крыс, но не свинок. Фракция I прЛ
иммунизации животных вызывает в сыворотке образование агглютинине^
к микробу. Полученная сыворотка предохраняет мышей от зараженн!
микробами, но не от токсина. Фракция I синтезируется максимально прз
37°. Фракция II токсична для мыпГ&й и крыс, обладает антигенными свойс"
вами, а полученная антисыворотка нейтрализует токсин, но очень сла«
или совсем не агглютинирует микробов. Третья, нерастворимая, фракцн]
(осадок) состоит из протеина и иммунизирует только свинок.

Seal (1951), Amies (1951) другими методами установили наличие
генных комплексов, подобных фракции I, в капсульном веществе, которое
составляет 2% веса всего микроба. Антиген Эмиеса состоит из протеину
небольшого количества углеводов и обладает высокими иммуногенными своя]
ствами. Seal (1951) из 25-суточной бульонной культуры вирулентного штазя
ма, выросшего при 28°, выделил 5 высокоактивных белковых фракций ^
рагированием дистиллированной водой и осаждением при половинном нг
сыщении сернокислым аммонием. Из них фракция А содержалась только
вирулентных и иммуногенных штаммах-и отсутствовала в авирулентпых н~
иммуногенпых штаммах и в штаммах возбудителяпсевдотуберкулеза. Ант
сыворотки, приготовленные путем- иммунизации животных фракцией .'
агглютинировали только вирулентные и иммуногенные штаммы. Остальни
4 фракции (В) неспецифичны и содержатся в авирулентных и псевдотуберк1,-
лезных штаммах. Seal считает, что-антиген А является антигеном вирулент-1
ности.
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Для синтеза фракции I (Ф1) не требуется особых условий культивиро-
вания, кроме выращивания при 37°. Наиболее подходящими являются среды
из кислотных гидролизатов казеина, гормональный агар или бульон (Chen,
1952; Silverman с сотрудниками, 1952). Существует несколько простых проб
для обнаружения Ф1. Наличие се. как поверхностного антигена связано с про-
дукцией слизистых колоний на агаре, стабильных взвесей и видимой капсу-
лой при обработке тушью и, наконец, агглютинабильностью специфической
антисывороткой. Количественное содержание Ф1 можно определить серий-
ными разведениями антигена и диффузией в агаре против стандартной кон-
центрации сыворотки. Считают, что Ф1 отсутствует в псевдотуберкулезных
микробах и в таких неиммуногенных штаммах чумного микроба, как TRU, 14.

При исследовании антигенов чумного и псевдотуберкулезного микробов
методом диффузии в агаре Lawton и соавторы (1960) обнаружили 11 антиге-
нов, общих для обоих видов. В алфавитном коде это были В, С, Е, G, H, J,
Y, К, L, О, Q. Пять антигенов: D, F, Т, V, W — были только чумные, два:
М, N — только псевдотуберкулезные. В этой системе Ф1 соответствует F-
антигену.

Burrows и Bacon (1956) впервые показали, что в вирулентных штаммах
чумного микроба содержатся специфические антигены вирулентности, кото-
рые синтезируются только при 37°. Они были обнаружены при следующих
обстоятельствах. Вирулентный штамм был засеян в пробирку мясного буль-
на в количестве 1,5х 108 микробов и инкубирован при 37° при слабом пока-
чивании в течение 3 часов. Когда культура, приготовленная таким способом,
была испытана в реакции диффузии на пластинках агара с гомологичной
сывороткой, адсорбированной авирулентным штаммом, также приготовлен-
ным, то на агаровом геле образовалась одна линия преципитации. Оказалось,
что эту линию давали все вирулентные штаммы. На указанном основании
было сделано заключение, что это — антиген, детерминирующий вирулент-
ность. В дальнейшем' было установлено, что если культуру выращивать
.'писанным выше способом в течение 5 часов или больше, образуется еще
один антиген всеми вирулентными штаммами. Оба антигена, связанные с ви-
рулентностью, были обозначены как V- и W-антигены.

Все штаммы, синтезирующие V-антиген, продуцируют и W-антиген
и наоборот. Поэтому Burrows обозначает штаммы в зависимости от наличия
щяш отсутствия этих антигенов VW -f- или VW—. Если для диффузии в ага-
ре применяется культура без Ф1 и резервуары на чашках широко расстав-
лены, VW-антигены дают тогда не одну линию преципитации, а две (Bur-
rows, 1962).

Для синтеза V- и W-антигенов оптимальными условиями является
выращивание при 37е на бульоне из триптического перевара мяса рН 7,0
; добавлением галактозы. Антигены обнаруживаются в микробном осадке,
2 не в надосадочной жидкости. Lawton (1960) показал, что ионы магния сти-
мулируют, а ионы кальция подавляют продукцию антигенов вирулентно-
сти. Brubaker и Surgalla (1964) нашли, что наибольшее количество этих
антигенов синтезируется в химически определенной среде, содержащей 0,02М
М^СЦ, в которую не добавляют СаС12. Для продукции антигенов хорошие
результаты дает среда на кислотном гидролизате казеина с глицином, ци-
гтином и глюкозой (Pirt и соавторы, 1961).

Smith и соавторы (1960). изучая линии, образуемые вирулентными
_таммами в геле с адсорбированными антисыворотками для выявления
V- и W-антигенов, обнаружили продукцию двух дополнительных антиге-
-:з, названных X и Y. Fuktli и соавторы (1957) наблюдали в культурах,
ii-рированных при 37' потерю вирулентности, но продукцию антигена VW.
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Изучая антигенный состав многих штаммов, Crump ton и Davies (1956
обнаружили диффузией в агаре 10 линий, соответствующих отдельным ая-
тигенам Past, pestis. Три из них — 3, 4, 5— продуцируются при 37°- Ан-
тиген 3 соответствует Ф1. Никакой функции авторы не приписывают анти-
гену 5. Антиген 4 связывают с определенной формой роста колоний (гладкои
и со стабильностью микробных взвесей. Те штаммы, которые не синтезирую"
антиген 4, образуют шероховатые колонии и не дают стойких взвесей в со-
левом растворе. Добавление антигена 4 к нестойким взвесям стабилизирую
их. Этот антиген формируется на агаре, но на бульоне он появляется
раньше в авирулентных штаммах, чем в вирулентных.

Поданным Pirt и сотрудников (1961), формирование антигена4 зависит
от температуры: при 37° он синтезируется в 20 раз больше, чем при 28 .

Описан еще один антиген — рН б (Ben-Efraim, 196I). Этот антиген был
обнаружен при исследовании изменений в электрофоретической подвижно-
сти, которое происходило при особенных условиях рН и температуры. Изу-
чая диффузию в агаре, Ben-Efraim с соавторами связывали наблюдаемся
уменьшение электрофоретической подвижности с появлением нового анти-
генного компонента, который они называли «рН 6-антиген». Микробы, куль-
тивированные при 28J или 37 и при рН 7 или выше, не продуцируют этого
антигена, образующиеся же при этом антигены имеют более высокую под-
вижность. Уменьшение подвижности и продукция антигена происходят при
снижении значения рН ниже 6,7 и инкубации при 37е.

В чумном микробе содержится специфический полисахарид. Наиболее
полно химически и физически он был изучен Davies (1956). Для этого он
использовал материал, экстрагированный из а вирулентного штамма TS.
Высушенные ацетоном микробы после повторной обработки солевым раство-
ром для удаления растворимых протеинов он осаждал 45% раствором фено-
ла. После очистки осаждением этанолом автор получал липополисахарид
(1,6%N; 2,2% Р), который составлял 2% веса сухих микробов. Полученный
полисахарид не был антигенен, но его удалось превратить в активный анти-
ген при сочетании с протеиновым комплексом соматического антигена, полу-
ченного из шигелл.

Наличие в чумном микробе специфического полисахарида было обнару-
жено Е. И. Коробковой и соавторами (.1951), Е. Э. Бахрах ссоавторами (1960.
1962).

Иммунизация против чумы. Современные методы иммунизации Против чумы начинают-
ся с 1895 г., после того как Yersin показал, что кроликов можно предохранить против зара-
жения чумой повторными прививками убитой агаровой культурой. Двумя голами позже
Хавкин разработал для предохранения людей вакцину, которая представляла собой бульон-
ную вирулентную культуру 8-недельного возраста, убитую нагреванием с последующим
добавлением 0,5% фенола*

KoIIe (1903) предложил готовить вакцины из агаровых культур В эти два метода
в разное время были внесены изменения, касающиеся в основном методов обеззараживания
микроба. Было отмечено, что слабые растворы дезинфицирующих веществ: фенол, форма-
лин, эфир, а также глицерин — меньше деформируют антигены чумного микроба, чем воз-
действие температуры. Изучали иммунизирующее действие отдельных фракций а дериватов
чумного микроба: капсульную фракцию, нуклеопротеиды, фаголизаты. Мы не имеем возмож-
ности останавливаться на описании всех типов убитых вакцин. Интересующиеся этим вопро
сон найдут подробное изложение в известной книге Н. Н. Жукова-Вережниковэ «Иммуноло-
гия чумы».

Многолетние наблюдения над большим количеством людей, привитых разными уби-
тыми вакцинами в активных очагах чумы, показали их слабую эпидемиологическую эффек-
тивность как в предохранении против бубонной чумы, так особенно против легочной чу-
мы. Эти наблюдения послужили предпосылкой к углубленному изучению вакцин из жи-
вых, ослабленных в своей вирулентности чумных микробов, которые в конце прошлого и
в начале текущего столетия в опытах на животных оказывались высокоиммуногенными.
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История живой чумной вакцины начинается с Yersin {18951, впервые отметившего, что
чумные микробы могут терять свою вирулентность и такие ослабленные микробы в малых
дозах отлично предохраняют животных от чумы. Результаты, полученные Yersin, были под-
тверждены Calmette (1899V КоПе и Otto (1903—1904), Strung (1906—1907) и др. Yersin испы-
тал на себе действие приготовленной им культуры, убивающей 20—30% крыс. После прн-
iBBKH была реакция, но в общем все прошло благополучно. Обезьяны, зараженные этим

.лтаммом, остались живы. Считая, что обезьяны по филогенезу ближе к человеку, чем крысы,
\ ersin пришел к заключению, что этот метод вакцинации можно применить к человеку.
инако в своем сообщении по этому вопросу он высказывался очень сдержанно.

Strong (I906), после того как он испытал из себе безвредность штамма MaV, ослабленно-
"J неизвестным методом, привил и Маниле 200 человек, приговоренных к смертной казни.
Несмотря на то что каждый привитой получал под кожу целую агаровую культуру (15 —
20 млрд. микробов), вакцинация прошла без осложнений. На этом закончились первые по-
:ытки вакцинировать людей живыми микробами. На более широкое применение живых

•акции исследователи не решались не было уверенности в безопасности метода, пугала
озможность реверсии авирулентных микробов в вирулентную форму

Идея о живых чумных вакцинах стала реальной спустя 30 лет после
наблюдений Strong, когда были раскрыты закономерности явлений измен-
чивости микробов и ее наследственность.

В СССР к изучению живых вакцин приступили с 1934 г. (М. П. Покров-
ская, Н. Н. Жуков-Вережников, Е. И. Коробкова, В. М. Туманский, А. П.
Ящук, Т. Д. Фаддеева, Н. И. Николаев, М- М. Файбич). За рубежом в то же
нремя проводили широкие исследования Girard и Robic на острове Мадага-
скар и Otten на острове Ява. Штаммы Покровской (АМП), Жукова-Вереж-
-лкова (ЖВ), Коробковой (46-S) были получены воздействием бактериофага
| находились в разных фазах внутривидовой и межвидовой изменчивости.
Втамм ЕВ (Girard и Robic) и штамм Tjiwidej (Otten) были типичные чум-
ные штаммы, спонтанно потерявшие вирулентность в результате хранения
? лабораторных условиях и частых пересевов. Сравнительное изучение всех

помянутых авирулентных штаммов показало, что наиболее стабильным по
'•езвредности и иммуногенности оказался штамм ЕВ, который был принят
= СССР в качестве вакцинного. В 1952—1953 гг. коллективом научных со-
-рудников были апробированы еще два вакцинных штамма — 1,7 (Н. Д.
Огарева, А. М. Антонов, В. М. Жданов и др.). На основании теоретических

экспериментальных данных были разработаны главные критерии при
•боре вакцинных штаммов. В общих чертах они сводятся к следующему '.
Закцинные штаммы должны иметь комплекс типичных морфологических,
у.'льтуральных и биохимических признаков, они должны быть безвредны-

:. обладать высокими иммуногенными свойствами и сохранять остаточную
: рулентность. Последнее выражается в способности размножаться, распро-
--оаняться и приживаться в организме в течение нескольких дней, вызывать
"ределенные реактивные изменения продуктивного характера в селезенке
печени, пролиферацию гистиоцитов в межальвеолярных перегородках,

•-перплазию элементов ретикуло-эндотелия, макрофагальную реакцию,
'эазование плазматических клеток, которые теперь рассматриваются как

-равные производители антител. Все указанное определяет вакцинный про-
цесс, обеспечивающий развитие иммунитета, без нарушений функций орга-
• -зма. После того как процесс заканчивается, в организме не должно оста-
--~эся изменений. Вакцинные штаммы должны иммунизировать против

ш морских свинок и мышей. По генетическому коду они должны быть:
I - ; VW 4- ; Ри 4- ; Р — . Эта формула соответствует штамму ЕВ, кото-
:;.:-; в настоящее время пока является наиболее иммуногенным вакцинным
_~аммом. Детерминанта Р -I усиливает иммуногенность штаммов, содержа-

1 Возможно, что внедрение в иммунологию чумы новых генетических методов изуче-
•&з чумного микроба позволит разработать другие критерии для отбора вакцинных штаммов
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щих FI + или VWH-,HO в их отсутствие она не влияет на эффективности
Е. И. Коробкова и Л. В. Самойлова (1962), Л. В. Самойлова (19631

показали, что после иммунизации живой вакциной развивающийся шлмуя -
тет носит двухфазный характер. Первая фаза — нестерильная; она продог-
жается до тех пор, пока в организме присутствуют вакцинные микро-
(10—15 дней). В этом периоде животные уже становятся резистентными к
чуме. Нестерильный иммунитет сменяется стерильным. Существует пря-
мая зависимость между интенсивностью нестерильной фазы и уровнем им-]
мунитета: чем выраженнее нестерильная фаза, тем напряженнее иммуни-
тет. Свинки и мыши, обработанные в первые 1—2 дня после прививки стре~-!
томицином, не приобретают иммунитета. По той же причине чумные живо~-
ные, выздоровевшие после лечения стрептомицином, не становятся резис-
тентными к чуме.

Эффективность живой чумной вакцины уже доказана во многих стра-
нах, где чума носит эндемо-эпидемический характер. Лишь в Индии и в США
применяют убитые вакцины. В Индии вакцину Хавкина сейчас убивак"

формалином. В США в послевоенные годы под влиянием работ Meyer I
..го школы снова начали изучать убитые вакцины — формалиновую с адъ-
ювантом (депо) и так называемые химические вакцины-фракции, извлечен-
ные разными методами из чумного микроба. Эти вакцины иммунизирук^
мышей, но не свинок.

Согласно работам Meyer и сотрудников, эффективность всякой вакцины—
живой или убитой — определяется содержанием в ней FI. Концентрирован-
ная F1 сообщает такой же иммунитет, как и живая вакцина. К такому вы-
воду авторы пришли на основании иммунизации трех групп волонтеров уби-
той формалиновой вакциной, FI и живой вакциной. Meyer и Foster (194^
исследовали сыворотки привитых на наличие в них протективных антитег
для мышей. Только этим антителам Meyer придавал тогда значение как по-
казателю иммунитета. В результате выяснилось, что сыворотки волонтероЕ.
получивших три прививки очищенной FI, содержали заметный титр превен-
тивных антител. Слабее был титр сывороток троекратно привитых убитое
вакциной и еще слабее у привитых однократно живой вакциной (А 1122
«Tjiwidej»). Титр антител быстро падал, и для его поддержки необходимо
было производить ревакцинации, стимулирующие более высокую продук-
цию антител. Некоторые лица не способны вырабатывать антитела даже
после многократных прививок.

Живые вакцины, содержащие все антигены в неизмененном виде, обла-
дающие потенциальной возможностью продуцировать in vivo недостающие
антигенные компоненты, не образующиеся in vitro, должны обусловливать
более высокую резистентность к чуме, чем убитые или химические вакцины.
С другой стороны, если в отношении мышей и свинок до известной степени
определены детерминанты иммуногенеза, то в отношении человека остается
невыясненным вопрос: ближе ли он к свинке или к мыши по своей реактив-
ности к чумным антигенам (Burrows, 1963). До тех пор пока этот вопрос не
разрешен, необходимо, чтобы живые вакцины для людей иммунизировали
одинаково хорошо свинок и мышей. Имеется достаточно данных, указываю-
щих, что антигены FI и VW могут повысить иммуногенность вакцины для
человека (Burrows и Bacon, 1958).

Возможность предохранить вакциной против первичной легочной чу-
мы в экспериментальных условиях была доказана многими авторами (Gi-
rard, 1936; Е. И. Коробкова, 1938, 1939; М. П. Покровская, 1945; Е.И.Ко-
робкова и соавторы, 1960; Н. Д. Алтарева, А. М. Антонов, В. М. Жданов
и др., 1958: Ehrenkranz и Meyer, 1955; Robic, 1941, и др.).
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Основными факторами в развитии иммунитета и в предохранении про-
тив всех клинических форм чумы являются иммуногенность вакцины, доза,
кратность прививок и интервалы между ними. Подкожным и аэрозольным
методом вакцинации можно воспроизвести высокий уровень иммунитета
к аэрогенному заражению и наоборот.

Защитные механизмы в приобретенном иммунитете. Природа иммуни-
тета к чуме недостаточно изучена. Активная иммунизация не сопровождает-
ся продукцией циркулирующих антител. В сыворотке свинок, иммунизи-
рованных живой вакциной, даже после контрольного заражения не обнару-
живают бактериолизинов, агглютининов и др. (Н. Н. Жуков-Вережникон,
Т. Д. Фаддеева, 1937; Е. И. Коробкова, 1956; Л. В. Самойлова, 1963; Girard,
1963, и др.). Некоторые авторы придают значение реакции гемагглютинацип
как показателю иммунитета (Chen и Meyer, 1954; М. И. Леви и др.), но она
не дает представления об уровне иммунитета. Хотя реакция весьма чувстви-
тельна, но она обнаруживается у свинок, вакцинированных убитой вакци-
ной, в отсутствие иммунитета. Положительная реакция указывает лишь,
что организм приходил в контакт с поверхностным антигеном Past, pestis,
что имеет известное эпидемиологическое значение (Girard, 1963).

Meyer (1950) основную роль в защите организма отводит клеточным фак-
торам, особенно клеткам лимфатических узлов и местного воспалительного
очага. Иммунитет после перенесения болезни более напряженный, чем после
вакцинации живой вакциной. Последняя сообщает иммунитет более длитель-
ный, чем очищенная Ф1. Особенное значение в защите организма имеет повы-
шение фагоцитарной активности микро- и макрофагов (М. П. Покровская.
1945; Meyer, 1950; Е. И. Коробкова, 1956; И. И. Дертева, 1960). «Индиви-
дуальная резистентность к чумной инфекции зависит от физиологической
активности мезодермальной ткани, а не от мистических гуморальных анти-
тел» (Meyer, 1950).

В клеточной основе иммунитета первостепенное значение имеют: лимфоци-
ты (лимфобласты, лимфоидная ткань), плазматические клетки и моноци-
ты. Некоторые из них являются носителями иммунологической информаци
(подробности см. в статье М. П. Покровской и соавторов в кн.: «Руководство
по микробиологии, эпидемиологии и клинике инфекционных болезней».
М., 1964, т. III, 190—219).

Сотрудники Института «Микроб» разработали метод определения со-
стояния иммунитета у иммунизированных живой вакциной свинок и у лю-
дей. Опытами установлено, что иммунологическая перестройка организма
сопровождается аллергической перестройкой, что обнаруживается повы-
шенной реакцией кожи на введение аллергена пестина. В качестве пестина
можно использовать убитых микробов, полисахаридо-полипептидный ком-
плекс (ПП), термостабильный антиген (Е. И. Коробкова, 1955; Л. П. Павло-
ва, 1958, 1964; Е. И. Коробкова и соавторы, 1961; Е. Э. Бахрах и соавторы,
1960; Е. П. Денисова, 1962). Положительная аллергическая реакция замед-
ленного типа указывает на наличие иммунитета к чуме. Внутрикожная про-
ба с пестином, поставленная на большом количестве иммунизированных
свинок, дои после контрольного заражения и наблюдения на людях, приви-
тых живой вакциной, показала специфичность этой реакции и возможность
использования ее для выявления иммунитета к чуме (М. П. Козлов и соав-
торы, I960; 3. Е. Малинина, 1955; М. М. Файбич, 1962, и др.). Строгая спе-
цифичность пробы с пестином свидетельствует об иммунологическом харак-
тере этой реакции.

Стабилизация иммуногенных свойств вакцинного штамма. Вакцинные
лтаммы при содержании в лабораторных условиях постепенно сапрофити-
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зируются и теряют связь с организмом. Последнее сопровождается потерей
детерминант иммуногенности. В этой связи возникла проблема стабилизации
иммуногенных свойств вакцинных штаммов.

Понижение иммуногенных свойств штамма зависит от многих факторов:
от индивидуальных особенностей штамма, от принадлежности к тому или
другому биохимическому типу и особенно от методов хранения. Наблюдения
показывают, что наиболее длительно удается стабилизировать штаммы при
условии перевода их в анабиотическое состояние лиофилизацией. Это поло-
жение подтвердилось при работе со штаммом ЕВ линии НИИЭГ, который
в высушенном состоянии сохранил свои иммуногенные свойства в течение
многих лет.

По данным Girard (1963), при содержании на косом агаре в запаянных
пробирках на холоду штамм ЕВ также сохранил свою высокую эффектив-
ность.

Однако некоторые вакцинные штаммы (1,17), несмотря на хранение их
в высушенном состоянии, быстро снизили свою иммуногенность. Поэтому
необходимо разработать методы стабилизации и повышения иммуногенных
свойств штамма. Установлено, что лиофилизация — не безразличное вмеша-
тельство в биологическую систему микроба. Повторные высушивания приво-
дят к ослаблению эффективности штамма (Е. И. Коробкова, 1936; Е. И. Ко-
робкова и Л. П. Павлова, 1964). Во избежание повторных сушек следует
заготовить большое количество сухих эталонных культур, а высушивание
производить как можно реже. При заметном снижении иммуногенных
свойств штамма удовлетворительные результаты дают пассажи через орга-
низм морской свинки с предварительным отбором для пассажей культуры.
выросшей на среде Хигуши — Смита при 28°. Пассажи следует производить
небольшими дозами культуры, выделенной от свинки, вскрытой не позже
4—5-го дня после введения штамма.

По данным Л. А. Аваняна и Н. И. Губиной (1961), пассажи вакцинного
штамма через организм животных в присутствии нетоксических доз солей
железа приводят к повышению иммуногенных свойств штамма.

Проблема пассивной иммунизации пересматривается в плане преиму-
щества применения вместо нативной сыворотки гамм а-глобул и новой фрак-
ции противочумной сыворотки. Подтверждения этого можно найти в рабо-
тах главным образом советских авторов (Л. Е. Хунданов, 1958; Л.Е.Хун-
данов и соавторы, 1958; А. А. Трифонова, И. И. Дертева, 1958; Meyer,
1957). В настоящую эру антибиотиков, когда все клинические формы изле-
чиваются стрептомицином и другими антибиотиками, сульфаниламидными
препаратами, серотерапия не применяется. Для экстренной профилактики
чумы с успехом используют сульфаниламиды, антибиотики.

ПАТОГЕНЕЗ И ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ

В. И. Лобанов

АНАТОМИЯ

Большинством исследователей принята классификация, по которой
различаются следующие формы чумы у человека: бубонная, кожная, пер-
вично-легочная и первично-септическая. Существование кишечной формы
с достоверностью не доказано 1.

Более подробно о классификации форм чумы см. раздел «Клиника».
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Бубонная чума

П а т о г е н е з . В развитии инфекционного процесса, по Н. Н. Жуко-
ву-Вережникову (1945), следует различать три стадии: 1) лимфогенный пе-
ренос возбудителей от места проникновения до лимфатического барьера:
2) стадия бактериемии — распространение микробов из лимфатических
узлов до кровеносного барьера ретикуло-эндотелиальной системы; 3) ста-
дия септицемии — распространение микробов до забарьерных клеточных
систем (генерализация). На месте проникновения возбудителя через кожу
или слизистую оболочку изменения не возникают. Причина этого явления
точно не установлена, и пока имеются только предположения. С несомнен-
ностью доказано, что микробы от места проникновения распространяются
лимфогенным путем до группы регион-арных лимфатических узлов. Здесь
развивается воспалительный процесс и образуется первичный бубон. Быстро
оазмножающиеся микробы накапливаются в очень больших количествах. Им
противостоят многочисленные клетки, возникающие в результате гиперпла-
зии элементов ретикуло-эндотелиальной системы и проникающие с экссу-
датом.

Главное значение имеют макрофаги, которые очень активно поглощаю"!
микробов. Однако в неиммунном организме фагоцитоз не завершается унич-
тожением возбудителей. Фагоциты погибают, а микроорганизмы все более
размножаются, вызывают некротические изменения и прорастают через стен-
ки сосудов и капилляров. Возникает бактериемия. Возбудители в больших
или меньших количествах прорываются в кровяное русло, проникают во
внутренние органы и образуют вторичные очаги инфекции. Одновременно
микроорганизмы распространяются лимфогенно. В процесс вовлекаются
новые группы лимфатических узлов. Возникает полиаденит.

Заключительная стадия характеризуется тем, что из вторичных септи-
ческих очагов постоянно увеличивающиеся количества микробов поступают
5 кровь. Бактериемические фазы становятся более частыми и продолжитель-
ными. Возникает множество новых септических очагов.

В патогенезе чумы особо важное значение имеет быстро наступающее
. .умножение и распространение обильных количеств микробов, локализа-
ция их около сосудов и капилляров, раннее проникновение в кровяное русло.
Past, pestis образует различные токсические продукты (более подробно см.
газдел «Иммунология»). В патогенезе болезни известное значение имеют
•бринолизины и гемолизины.

Таким образом, постоянным и особо характерным признаком бубонной
-_.чы является первичный бубон, возникающий в области расположения
•уппы лимфатических узлов, регионарных для места заражения. В боль-
шинстве случаев такие бубоны бывают единичными; только редко их бывает
1=а или более. По локализации наиболее часто наблюдаются первичные па-

:зые бубоны, следующими по частоте являются подмышечные, затем шей-
з^е. околоушные {рис. 21).

П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . Первичный бубон всегда со-
стоит из воспаленных лимфатических узлов и окружающей клетчатки. В ти-
генных случаях бубоны бывают величиной с куриное яйцо или яблоко
вредних размеров, иногда имеют еще большую величину. Мелкие бубоны
—блюдаются редко (рис. 22).

Вследствие развития периаденита в тканях около лимфатических узлов
возникает воспалительный отек, который очень постепенно убывает к пери-
всии. Отек иногда достигает участков, значительно отдаленных от центра
(•Сона. От шейных лимфатических узлов он может достигать средостения,
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от паховых — до мошонки и бедра противоположной стороны, от подмы-
шечного бубона — до предплечья и т. д. Кожа над бубоном напряжена,
цвет ее красный или синюшный, но может быть и не изменен. На разрезе
обнаруживается, что лимфатические узлы спаяны в пакет. Они и окружаю-

Рис 21 Первичный чумной бубон (паховой) (по Albrecht
и Ghon, 1898).

Рис. 22. Изъязвнвшнёся первичный чумной кубиталышй
бубон (по Albrecht и Ghon, '

щая клетчатка обильно пропитаны кровью или серозно-кровянистой жидко-
стью, видны более или менее крупные участки некроза. Реже наблюдается
преобладание некротических изменений, возникающих в самых ранних ста-
диях при особо злокачественном течении болезни (рис. 23).

Приведенная характеристика относится к первичным бубонам в стадии
наибольшего развития острых изменений (В. К. Высокович, Д. П. Кишен-
ский и соавторы, И. Ф. Пожариский, В. Н. Лобанов, Albrecht и Ghon.
Durck и др.).
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Рис. 23 Первичный чумной бубон на разрезе; видны некро-
зы, кровоизлиянии (по Durck, 1904).

Рис. 24. Первичный чумной бубон; некроз фолликула. Микрофото-
графия. Увеличение в 300 раз.

При микроскопическом исследовании бубонов обнаруживаются обиль-
[ые кровоизлияния. В синусах имеются скопления эритроцитов, обрывков
;роматина, белковых зерен, глыбок и нитей, часто наблюдается также ожив-
:снная пролиферация ретикулярных клеток, но многие из них подвергаются
некробиозу и некрозу (И. Ф. Пожариский, Hamdi Hassan) (рис. 24). Ха-
^ктерно скопление необычайно большого количества микробов, особенно
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Рис. 25. Первичный чумной бубон; микробы прорастают в просвет сосуда.
Микрофотография. Увеличение в 810 раз.

в синусах, вокруг сосудов и капилляров. Гнойная инфильтрация в периоде
наибольшего развития изменений в бубонах наблюдалась только некоторы-
ми авторами {Д. П. Кишенский и соавторы, Albrecht и Ghon, Durck). В даль-
нейшем наступает следующая стадия — преобладают явления некроза и
гнойного расплавления. Размеры бубона уменьшаются. При микроскопии
обнаруживается обширная деструкция. Видны скопления детрита,'эритро-
цитов, микробов, нейтрофилов, гнойных телец. Только местами не ясно раз-
личаются остатки погибших кровеносных сосудов и трабекул. Если насту-
пает стадия заживления, разрастается грануляционная ткань, затем обра-
зуются коллагеновые волокна.

Все исследователи отмечали ранние и очень глубокие изменения в стен-
ках кровеносных сосудов (Д. П. Кишенский с соавторами, В. Н. Лобанов,
И. Ф. Пожариский, Durck, Yamagivva, Scheidegger и др.). Обнаруживаются
обильные скопления микробов вокруг сосудов и капилляров. Микробы про-
растают стенки капилляров и мелких вен, вследствие чего возникают сле-
дующие изменения: 1) некроз стенок сосудов, распространяющийся на не-
которые или на все слои; 2) инфильтрация сосудистых стенок макрофагами,
полиморфноядерными лейкоцитами, лимфоцитами; 3) серозное пропитывание;
4) пролиферация эндотелия (рис. 25).

Указанные признаки выявляются в разных комбинациях и с различной
степенью их развития.

Лимфатические сосуды бывают изменены только в пределах бубонов и
их ближайшего окружения. Albrecht и Ghon при точной препаровке макро-
скопически обнаруживали отдельные лимфатические сосуды в виде утол-
щенных тяжей. При микроскопии отмечаются инфильтрация сосудистых сте-
нок полиморфноядерными лейкоцитами, скопление большого количества
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чумных микробов и некроз эндотелиальных клеток. В просветах сосудов —
микроорганизмы, нейтрофилы и эритроциты.

Из первичного бубона микробы распространяются лимфогенно и гема-
тогенно. При лимфогенном заносе возникают первичные бубоны второго
порядка. Изменения в них такого же ха-

зктера, как и в первичных бубонах, но ЩЩВВ •ШШНШШ
развиваются они значительно медлен-
нее, некротические процессы менее рас-
пространены.

Вторичные бубоны возникают гема-
'огенно и могут образоваться в любом
месте. Как правило, размеры их неболь-
шие, нет периаденита; отмечаются пол-
ок ровие и гиперплазия.

Изменения со стороны сердца наблю-
1аются у всех умерших. В сердечной
чышце всегда бывают дистрофические из-
менения, а иногда кровоизлияния.Очень
часто определяются кровоизлияния в пе-
рикарде и под эндокардом (рис. 26).

Изменения в кровеносных сосудах
^ пределами бубонов обнаруживаются
т-х-тоянно и могут иметь различную ло-
«лизацию. В стенках крупных и сред-
ш сосудов бывают главным образом
совоизлияния {рис. 27). Мелкие внутри-
хганные сосуды могут быть изменены
ювсеместно; тяжесть и распространение процесса различные в разных

.участках исследуемых органов. Могут быть изменены и артерии, и вены, но
•ены в большей степени. Обычно степень повреждения тем больше, чем
яеяьше просвет сосуда. Характер изменений тот же, что и в бубонах, но
распространение их и степень развития меньше.

В стенке желудка и кишок обычно видны множественные кровоизлия-
ш-.. Д. П. Кишенский и соавторы наблюдали мелкие язвы в слизистой же-

:.:а. Возможна гиперплазия лимфатического аппарата кишечной стенки.
[ Вс-речаются изменения лимфатических узлов брыжейки по типу вторичных

Рис. 26. Бубонная чума. Кровоиз-
лияния в эпикарде (по Д. К Забо-

лотному, 1907).

9яс. 27. Бубонная чума. Кровоизлияния в стенке вены (по Aibrecht и Ghon,
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Рис. '28. Бубонная чума. Некроз печеночных клеток, микробы Past, pestis. Уве-
личение а 810 раз.

бубонов. В печени отмечена жировая и зернистая дистрофия; в единичных
случаях могут быть очаги некроза в 1—2 см (рис. 28) (В. К- Высокович, Д. К-
Заболотный, Ч. И. Хенцинский, Albrecht и Ghon). В почках бывают крово-
излияния, зернистая дистрофия, иногда некроз канальцевого эпителия.

Изменения со стороны селезенки обнаруживаются во всех случаях забо-
левания бубонной формой чумы. Она всегда увеличена: по наблюдениям
некоторых авторов — в \У%—2 раза, а по данным других — в 4—5 раз.
В капсуле с различной частотой определяются кровоизлияния. Определение
консистенции приводится различное. Ч. И. Хенцинский, В. К- Высокович
и др. утверждают, что консистенция может быть и плотной, и дряблой.
Д. П. Кишенский с соавторами, Albrecht и Ghon дряблость наблюдали
только в случаях смешанной инфекции. Aoyama, а также В. Н. Лобанов во
всех случаях обнаруживали типичную «септическую» селезенку с резко по-
ниженной консистенцией и обильным соскобом. Иногда макроскопически
определяются мелкие некрозы. Цвет селезенки красный, темно-красный,
серо-красный.

При микроскопии отмечается резкое расширение венозных синусов.
Они обильно заполнены эритроцитами и нейтрофилами, отслоившимися эндо-
телиальными клетками, в меньших количествах видны лимфоциты. Часто
эти клетки находятся в состоянии некроза и некробиоза. В пульпе — эрит-
роциты, нейтрофилы, макрофаги, лимфоциты. Очень много микробов, ко-
торые часто располагаются внутриклеточло. Большинством исследователей
отмечены многочисленные некрозы в пульпе. Фолликулы в некоторых слу-
чаях увеличены, в других— нормальные. Трабекулы утолщены и гомогени-
зированы, иногда с некрозами. Д. П. Кишенский и соавторы в некоторых
случаях наблюдали набухание ретикулума.
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В костном мозгу отмечаются полнокровие, скопление нейтрофилов,
иногда небольшие некрозы. В надпочечниках в единичных случаях бывают
кровоизлияния, некробиоз, скопления микробов. В половых и других
эндокринных органах суще-
ственных изменений нет.

Вторичная чумная пнев-
мония — наиболее опасное из
осложнений бубонной чумы.
Частота вторичной пневмо-
нии клиницистами и патоло-
гоанатомами определялась в
пределах 1/20 —

1/ 3 случаев.
В. Н. Лобанов при вскры-
тии 11 умерших от бубонной
чумы у всех обнаружил вто-
ричную пневмонию. Патоло-
гоанатомически устанавли-
вают бронхопневмонию в ви-
де нескольких или множе-
ственных очагов (рис. 29).
Пневмонические очаги вели-

#v

Рис. 29. Вторичная чумная пневмония (по Ч. И. Хен-
цивскому, 1912).

чиной от просяного зерна
или горошины до сливы. Бы-
вают также пневмонии слив-
ного характера (В. К- Высо-
кович, Д. К- Заболотный, Д. П. Кишенский и соавторы, В. Н. Лобанов,
И. И. Широкогоров, Durck, PolHtzer и др.). Цвет очагов красный, серо-жел-
тый, серо-красный, серый. Обычно видны множественные кровоизлияния
вблизи очагов и вдали от них. Поверхность разреза гладкая. Иногда возни-
кают макроскопически видимые очаги некроза. Может быть фибринозный
и фибринозно-геморрагический плеврит.

Первичная легочная чума

П а т о г е н е з . Заражение происходит аэрогенным путем. Источником
инфекции являются люди, болеющие первичной или вторичной чумной пнев-
монией, которые при кашле и разговоре выделяют чумных микробов. По
определению В. Н. Федорова и соавторов, «больной человек практически
является единственным источником распространения заразного начала».
Помимо аэрогенного пути заражения, могут быть и другие — занесение за-
разного начала на слизистые оболочки рта, носа и глаза, но они имеют вто-
ростепенное значение.

На основании изучения чумы у людей и опытов на животных большин-
ство исследователей считает, что при аэрогенном заражении микробы через
просветы бронхов проникают в альвеолы и вызывают первичную пневмонию
(В. К- Высокович, С. И. Петин, Н. М. Колесников, Н. Н. Жуков-Вережни-
Ков, 1940, 1945; В. Н. Лобанов, Wu Lien-teh, PolHtzer и др.). Г. С. Кулеша
показывал, что прк вдыхании зараженного воздуха микробы осаждаются на
стенках глотки, трахеи, бронхов, на миндалинах. Здесь образуются первич-
ные очаги, из которых гематогенно возникает пневмония. Эта точка зрения
:-:е получила подтверждения.

В пневмонических очагах альвеолы заполняются экссудатом, в котором
взвешены огромные количества микробов. Последние очень быстро разру-

' Рук-во по микробиологии, том VII
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шают стенки альвеол и проникают в просветы капилляров. Возникает бакте-
риемия. Изменения сосудов и капилляров те же самые , что и в бубонах (опи-
сано выше), но все процессы совершаются намного быстрее, чем в лимфати-
ческих узлах. Генерализация процесса происходит гораздо быстрее, чем
при бубонной форме чумы.

Тяжелые явления интоксикации, в том числе и расстройства кровообра-
щения, развиваются не вследствие изменения в самих легких, которые могут
быть и не очень распространенными. Основное значение имеют ранняя гене-
рализация и отравление организма ядовитыми продуктами, которые обра-
зуются в многочисленных септических очагах.

Для решения вопроса о механизме развития первичной чумной пневмо-
нии несомненный интерес представляет вопрос о времени появления пневмо-
нических очагов и бактериемии.

Немногочисленные исследования, произведенные в этом направлении,
показали, что бактериемия возникает довольно рано (С. Н. Предтеченский.
Н. Н. Клодницкий, Wu Lien-teh). Однако у разных больных время ее воз-
никновения все же неодинаково, а иногда бактериемия и совсем не обнару-
живается (С. Н. Предтеченский). Начало образования пневмонических оча-
гов у человека очень трудно определить. Эти очаги могут остаться нераспоз-
нанными или диагностируются значительно' позднее их возникновения, по
этому определить взаимоотношение по времени между возникновением бак-'
териемии и пневмонии у больных людей затруднительно.

Вопрос этот изучался экспериментально. Pollitzer, обобщая результата
нескольких экспериментальных исследований, считает доказанным, что бак
териемия возникает после развития изменений в легких.

В. Н. Лобанов и соавторы (1959) экспериментально изучали первичную
легочную чуму у морских свинок. В специально оборудованной камере про-
изводили аэрогенное заражение животных. Затем животных убивали я
подробно исследовали •микробиологически и патологоанатомически. Автора
утверждают, что патологические изменения, вызванные ингаляционным
заражением, возникают одновременно как в легких, так и в верхних ды-!
хательных путях.

В легких наблюдается первичная чумная пневмония. В слизистой обо-
лочке носа, трахеи и крупных бронхов возникают мелкие воспалительные
очаги, а в регионарных лимфатических узлах — лимфадениты. Но все внеле-
гочные изменения развиваются много медленнее, чем пневмония. Пневмо-
нические очаги возникают раньше, чем бактериемия.

П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . При вскрытиях обнаружи |
вают пневмонии различного распространения: очаговую, сливную, долевую.
Наиболее часто наблюдаются первые два типа (В. К- Высокович, Д. К- З а
болотный, П. В. Захаров, В. Н. Лобанов, С. И. Петин, Albrecht и Ghon.
Pollitzer и др.). Число пневмонических очагов бывает различным — от|
одного — двух до нескольких (рис. 30).

Размеры очагов колеблются от микроскопических до очень крупных.!
Чаще встречаются очаги, равные по размерам горошине, лесному ореху, ку-:
риному яйцу; цвет их красный, серо-красный, серый. На разрезе пневмони-
ческие фокусы несколько выдаются и выглядят гладкими. Уплотнение имеет-1
ся, но не достигает той степени, какая наблюдается при крупозной пневмо
нии, вследствие отсутствия в экссудате фибрина. Видны множественные!
кровоизлияния. Может быть плеврит.

Гистологические исследования легких у людей, погибших от легочной
чумы, и у подопытных животных позволили представить развитие пневмониз
в разные периоды болезни.
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В первой стадии межальвеолярные перегородки резко утолщены вслед-
ствие полнокровия. Просветы альвеол заполнены экссудатом, который со-
стоит преимущественно из серозной жидкости. Фибрин в составе экссудата
не обнаруживается. Местами отмечается значительная примесь эритроцитов,
в некоторых альвеолах их очень много. Имеется обильное количество микро-
бов в альвеолах, вокруг сосудов и капилляров (рис. 31).

•Г

Рис. 30. Перцичная чумная пневмония (по Wu Lien-teh, 1934).

Во второй стадии альвеолы заполнены преимущественно нейтрофилами.
Капилляры в межальвеолярных перегородках утолщены и гомогенны, не-
редко разорваны. Отмечаются полнокровие, стазы и кровоизлияния. Волок-
нистое строение сосудов интерстиция неотчетливо, стенки их выглядят гомо-
генными. Эндотелиальные клетки подвергаются дистрофическим измене-
ниям, часть их гибнет. В некоторых участках сосудов возникают некрозы с
полным разрушением сосудистой стенки. Скопляются огромные количества
микробов.

В третьей стадии преобладают изменения некротического характера.
Быстро нарастающий процесс омертвения распространяется на стенки аль-
веол, капилляры, сосуды. Возникают многочисленные кровоизлияния.
Смерть наступает до образования макроскопически видимых некротических
очагов.

В трахее и бронхах имеются острое катаральное воспаление и микроско-
пические очаги некроза с обильными скоплениями микробов. В перибронхи-
альных и перитрахеальных лимфатических узлах наблюдаются пролифе-
оация и скопления экссудата, содержащего эритроциты и нейтрофилы, мел-
кие очаги некроза, обильные микробные скопления. Явления периаденита
умеренно выражены. В миокарде обычно отмечается жировая и зерни-
стая дистрофия. Некоторые авторы находили микроскопические очаги не-
кроза (Wu Lien-teh и Woodhead, Childe). В листках перикарда часто встре-
чаются кровоизлияния; в печени и почках — дистрофические изменения,
кровоизлияния. Иногда в печени бывают макроскопически видимые очаги
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Рис. 31. Первичная чумная пневмония. Микробы в капиллярах и в про-
светах альвеол. Микрофотография. Увеличение в 810 раз

Некроза. Селезенка обычно увеличена, дряблая, с "кровоизлияниями. Иэ|
нения в общем сходны с таковыми при бубонной чуме. Иногда орган
роскопически выглядит неизмененным (Г. С. Кулеша). При микроског
видно расширение венозных синусов и скопление в них большого количс
ва клеток, подвергающихся некрозу. В пульпе — эритроциты, лимфоця
нейтрофнлы. Многие клетки в состоянии некроза и некробиоза. В фоллнз
лах часто наблюдаются некрозы, распространяющиеся от перифери;
центру; в трабекулах и капсулах — разбухание волокон и отек. В коже нер
ко обнаруживаются множественные кровоизлияния и цианоз; в слизис
оболочке и серозном покрове желудка и кишок — кровоизлияния. В
ничных случаях описаны эрозии и язвы. В костном мозгу отмечались кр(
излияния и скопления микробов (Г. С. Кулеша, И. И. Широкогоров).

Первично септическая чума

Заболевание характеризуется клиническими и анатомическими приз
ками, свойственными сепсису, который возникает без видимых ворот им
ции. Типичные проявления чумы в виде пневмонии или бубонов отсута
ют. Во время вспышек и эпидемий первичная септическая чума наблюдал)
с различной частотой (от 1 до 10% среди других форм).

При вскрытии могут быть обнаружены изменения, присущие септ!
мин, без'каких-либо особых отличительных признаков, свойственных т
Наиболее типичны множественные мелкие и крупные кровоизлияния, гс
лиз, имбибиция гемоглобином эндокарда, сосудов.

Селезенка может быть увеличена умеренно — в 1 %—2 раза, полной;
ная, с умеренным соскобом, но может быть и типичной «септическое
с резким увеличением (в 4—6 раз), очень дряблая, с обильным соскобом.
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разрезе пульпа сильно выбухает, имеет темно-красный или серовато-крас-
ный цвет. Все лимфатические узлы в той или иной степени увеличены. Во
внутренних органах—дистрофические изменения. Возможна гемолитиче-
ская желтуха. Вследствие очень быстрого течения болезни изменений, свой-
ственных септикопиемии, обычно не бывает.

Относительно патогенеза первичной септической чумы высказывались
разные точки зрения. Допускается, что микробы легко преодолевают все
барьеры на пути к крови без возникновения заметных реакций (Г. П. Руд-
нев, И. И. Широкогоров, Pollitzer и др.).

Высказывался взгляд, что первичного чумного сепсиса не бывает, а
имеются скрытые мелкие бубоны или нераспознанная первичная пневмония
Albrecht и Ghon, Sirnond и др.)- И то и другое нужно считать вероятным.

Особенно важным является вопрос о взаимоотношениях между первично ле-
гочной и первично септической формой чумы. Следует заметить, что разгра-
ничение этих форм не всегда возможно. Сепсис при чуме может сопровож-
даться образованием пневмонических очагов, а пневмония может быстро за-
эершаться переходом в сепсис. Ряд соображений по этому вопросу высказан
з работах о чуме (Г. С. Кулеша, Pollitzer, В. Н. Лобанов, Г. П. Руднев).

Кожная форма чумы

Характерным признаком являются первичные изменения на месте про-
никновения микробов через кожные покровы. Другие симптомы болезни,
течение и исходы такие же, как при бубонной чуме. Поэтому Г. П. Руднев

1̂938) данную форму болезни называет кожно-бубонной. Частота кожной
•рыы чумы различна. В общем она, по данным Г. П. Руднева, составляет
5—10% среди общего числа заболеваний, но при некоторых вспышках воз-
ргстает до 80 %.

Первичные изменения кожи представляют собой некрозы, язвы, карбун-
кулы, пустулы и др. Наибольшее значение имеет чумной карбункул
•К. Г. ДоризоиМ. И. Исакович, Д. К- Заболотный, Г. П. Руднев, Kitazato).

В начальных стадиях развития карбункула появляется инфильтрат,
зезольно отчетливо обозначенный и подвижный. В дальнейшем вокруг ин-
фальтрата возникает обширный отек. Карбункул становится плотным, на-
ряженным, неподвижным. В коже над ним иногда образуются пузыри. На

зрезе отмечается обильное пропитывание тканей кровянистой жидкостью,
зднее центральная часть карбункула подвергается некрозу.

При гистологическом исследовании зрелого карбункула видно, что кожа
[клетчатка пропитаны гнойным и серозным экссудатом, эритроцитами. Пуч-
tz соединительной ткани в состоянии некробиоза и некроза. Обнаруживает-

ics очень много микробов. Изменения в кровеносных сосудах сходны с тако-
к м и в бубонах. На месте регионарных узлов обычно образуются бубоны,
---:-. ние и исход которых такие же, как и при бубонной чуме. Отсутствие
•?Мснений в регионарных лимфатических узлах отмечается очень редко.
Еккоторые авторы наблюдали первичные лимфангиты, а по мнению других,

г::о не бывает. Изменения во внутренних органах вполне сходны с тако-
к м н при бубонной чуме.

Первично кишечная форма чумы

В литературе встречаются единичные указания на возможность чумной
вэекции у людей с изменениями первичного характера в кишечнике. Одна-
. -:\ один из этих случаев не может быть признан бесспорно доказанным.
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В летальных случаях отмечались геморрагии в стенках тонких и толст
кишок и в брыжейках. Брыжеечные узлы сильно увеличены, в них и
содержимом кишечника находились чумные палочки, которые были, однакс
и в других органах.

Большинство исследователей считает вероятным, что при резко выр)
женных клинических симптомах и анатомических изменениях желудочк;
кишечного тракта имеет место генерализованная чума с трудно обнаружив;
мым первичным аффектом. По отношению к нему изменения в кишечнс
стенке являются вторичными (В. К- Высокович, И. Ф. Пожарискиг,
Г. П. Руднев, В. М. Туманский и др.).

О вскрытии и захоронении трупов

Смерть от чумы наступает при наличии чумного сепсиса, поэтому тру!
содержат очень много микробов, которые в теплое время вследствие посмерт-]
ных изменений быстро погибают. В трупах, захороненных невскрытым
в холодное время возбудители могут сохраняться долго — до несколько
месяцев. Вскрытие и захоронение могут производиться только врачами-чу
мологами при соблюдении особых правил.

По этому поводу имеются специальные инструкции: 1. Инструкция по вскрыта
и патологоанатомнческому исследованию подозрительных и заведомо пораженных чум
трупов. Утверждена Народным комиссариатом здравоохранения СССР 28/IX 1939 г. 2. Hi
струкция по перевозке, кремации и погребению трупов. Утверждена Народным комиссарнг
том здравоохранения СССР 28/IX 1938 г. 3. В. Н. Лобанов. Патологическая анатомия и щ
тогенез чумы у человека. Приложения. Медгяз, 1956. 4. Инструкции по патологоанатоми
ской работе в противочумных учреждениях. Под общей редакцией проф. В. Н. Лобаном!
Саратов, 1963.

ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ ЧУМЫ У ГРЫЗУНОВ

Восприимчивость и чувствительность грызунов к возбудителю чумы очень различии
и находятся в зависимости от многочисленных условий физиологического и экологически :тч
характера (см. раздел «Эпизоотология»).

Проникновение микробов в организм животного может иметь разные последствия, oov
словленные факторами специфической и неспецифической резистентности. Известны острь
и хронические формы заболевания, скрытая инфекция у зимоспящих, носительство, а та!
же невосприимчивость у отдельных грызунов, принадлежащих к видам, восприимчивь
к чуме.

По характеру развития чумной инфекции грызуны могут быть разделены на три труШ
пы: I. Высоковосприимчивые и высокочувствительные, болеющие только остро (песчам
гребенщиковые, тушканчики и некоторые другие). II. Относительно резистентные к чум
грызуны, болеющие остро и хронически (песчанки большие, полуденные и краснохвостые!
крысы). III. Зимоспящие с отчетливо выраженными сезонными колебаниями чувствитедИ
ности. В период бодрствования болеют преимущественно остро, но могут болеть и хронЛ
чески. В период спячки переживают своеобразный скрытый инфекционный процесс.

Классификация, охватывающая все формы чумной инфекции у грызунов, до сих najj
не была выработана. Предлагаем в качестве временной разработанную нами классификаций
которая в последующем, видимо, подвергнется изменениям

Наиболее типичные формы чумной инфекции у грызунов: 1) бубонная и кожно-бубонная,
2) первично септическая, 3) хрониосепсис, 4) висцеральная локализованная, 5) скрытой
инфекция в спячке. Первично кишечная и первично легочная формы чумы в природе с д<Д
стоверностью не установлены. Морфологические изменения и течение инфекции описываются
ниже для каждой из указанных форм.

Б у б о н н а я ф о р м а ч у м ы наиболее распространенная среди грызунов. В за
висимости от степени восприимчивости и чувствительности животных течение и исход быв акт!
различными. Процесс может стать генерализованным и закончиться гибелью грызуна при
явлениях вторичного чумного сепсиса. При достаточно высокой резистентности животного!
генерализация не происходит, бубон претерпевает обратное развитие и замещается рубцов:*!
соединительной тканью. Это — исход в выздоровление. При спонтанных заболеваниях я ь|
эксперименте возможен переход процесса в хронический. Бубон заживает или превращаете*
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з длительно протекающий абсцесс, а во внутренних органах возникают вторичные очаги в ви-
де некрозов и абсцессов с явлениями замещения или осумкования [Английская комиссия
(Report on Plague Investigation in India, 1906, VI; 1910, X; 1912; Ledingham, 1907; С. М. Ни-
каноров, А. А. Чурилина; Dieudonnc, Otto, Я- Е. Браул)1. Процесс может протекать неопре-
деленно долго. В очагах с хроническими изменениями могут сохраняться жизнеспособные
микробы (Английская комиссия, 1910; С. М. Никаноров).

Кожно-бубонная форма чумы отличается от предыдущей наличием первичного аффекта
ва месте проникания возбудителей. Частота его образования у естественно болеющих грызу-
нов точно не установлена, так как обнаружение его в шерстном покрове животного не всегда
возможно. Это зависит также от степени развития изменений на месте заражения и от их
давности.

Из патологоанатомических и гистологических изменений наиболее характерным
является бубон, состоящий из воспалительно измененных лимфатических узлов и окружа-
щей клетчатки. Размер бубона — с крупную горошину и фасоль, иногда больше. В раннем
периоде наблюдается серозно-геморрагическое воспаление с некрозами или гнойное воспале-
ние с расплавлением отдельных участков или всего бубона. При выздоровлении — раз-
витие грануляционной ткани и позднее рубцевание. На месте проникания микробов могут
быть гнойные и негнойные инфильтраты, отек, кровоизлияния, абсцессы, язвы, рубцы.
Во внутренних органах отмечаются дистрофические изменения и кровоизлияния.

При генерализации процесса возникают множественные и разнообразные изменения,
^зойственные сепсису. Наиболее характерны некрозы и абсцессы во внутренних органах раз-
мером от микроскопических до очень крупных. Возникают они преимущественно в печени
:• селезенке. Много кровоизлияний в коже и клетчатке, в серозных покровах, слизистых обо-
лочках и паренхиматозных органах. Наблюдаются вторичные пневмонии с образованием
«нкроскопических, субмилиарных и милиарных очагов. Реже бывают пневмонии сливного
характера. Селезенка всегда увеличена, част© очень дряблая, с большим соскобом.

П е р в и ч н о с е п т и ч е с к а я ч у м а у грызунов наблюдается довольно часто,
но реже, чем бубонная. Бывает она главным образом у видов животных с особо высокой вос-
приимчивостью к чуме, а также у относительно устойчивых грызунов при временном пониже-
нии резистентности по той или иной причине. Течение процесса быстрое, исход летальный.

Патологические изменения иногда бывают очень скудными, что свойственно особо бы-
ггрому и злокачественному, течению. Отмечаются только множественные кровоизлияния и
узеличение селезенки. Такие животные обычно погибают в течение 2—3 суток (при экспе-
риментах), а микробиологические исследования обнаруживают обилие микробов во внутрен-
них органах и в крови.

При относительно большей продолжительности заболевания возникают более отчетливо
сраженные изменения, которые указаны выше при описании бубонной чумы с переходом
I сепсис. Наиболее важными признаками являются некрозы и абсцессы, множественное уве-
личение лимфатических узлов, а также резко выраженные изменения о селезенке.

Х р о н и о с е п с и с наблюдается у грызунов, которые могут болеть чумой как
сстро, так и хронически. Для таких зверьков характерно сочетание старых изменений с яв-
лениями рубцевания и проявлений септицемии. Рубцы или осумкованные абсцессы наи-
более часто бывают на месте бубона, но могут возникать и во внутренних органах. Наряду
; ИНОМ могут быть заживающие некрозы и абсцессы с различной степенью зрелости окружаю-
щей грануляционной ткани. Указанная форма болезни наблюдалась в природе и в эксперимен-
тальных условиях. Опытами доказано, что она может продолжаться в течение месяцев, года
з более. Процесс не имеет цикличности. Обострения происходят через очень различные
ттомежутки времени и характеризуются образованием новых септических очагов. Затем
уступает ремиссия. Часть таких животных погибает в поздние сроки, некоторые стано-
• =тся клинически здоровыми, иногда наблюдается кахексия (А. А. Левина, Е. И. Аверья-
^:за и В. И. Жабин).

В и с ц е р а л ь н а я л о к а л и з о в а н н а я ф о р м а ч у м ы . Английская
эмиссия (Report on Plague Investigation in India, 1907, VII) предложила хронически про-
-=чающую чумную инфекцию у крыс разделить на типы периферический и висцеральный.
Пг?и первом имеются хронические изменения, возникающие в исходе бубонной чумы; при
ггэром все изменения развиваются во внутренних органах. Наблюдаются изолированные
.-2ги хронически протекающей инфекции в виде рубцов различной степени зрелости, ин-
••сулйроваяных абсцессов и некрозов, чаще всего в печени, селезенке или и брыжеечных
? забрюшинных лимфатических узлах. Иногда бывают только спайки между органами
'тошной полости. Но посевами или биопробами подтверждается чума.

Такая форма болезни может быть только у относительно устойчивых животных. На-
:.-одалась она в природных условиях и экспериментально у полуденных и больших пес-
•у-.ок (В. Н. Лобанов и В. Н. Федоров; А. А. Левина, Е. И- Аверьянова и В. И. Жабин),
Гтоникший в организм возбудитель вызывает образование единичных локализованных
«едгов. Микробы остаются длительное время жизнеспособными, но генерализации инфек-
шонного процесса не происходит.
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С к р ы т а я и н ф е к ц и я в с п я ч к е . Для зимоспящих грызунов характер:
отчетливо выраженная зависимость инфекционной чувствительности к чуме от сезона
В период бодрствования отмечается преобладание острых форм, главным образом бубош-с
и первично септической. По мере приближения к спячке и в период залегания происходи
нарастание числа грызунов, болеющих хронически, без бактериемии, с преобладанием мес
ных изменений (Н. А. Гайский, С. М. Никаноров, И. С. Тинкер, Wu Lien-teh).

Наиболее типичными признаками для чумы в этот сезон являются длительно про-1
текающие, нагнаивающиеся и гнойно расплавленные периферические бубоны. Отмечаются
подкожные кровоизлияния, множественное или общее увеличение лимфатических узлов
селезенки, дистрофические изменения в паренхиматозных органах. Могут быть узелки в пе|
чени и селезенке.

При микроскопическом исследовании узелков в случаях спонтанной хроническс
чумы у сусликов Я- Е. Браул установил, что это бывают мелкие очаги скопления микробов
вокруг которых происходит гнойная инфильтрация. Позднее образуются более крупный
узелки, состоящие из грануляционной ткани. В ней видны круглые клетки, полинукдеари
и фибробласты.

Чума у грызунов во время спячки изучалась экспериментально (А. А. Чурилив
Л- К- Заболотный, Н. А. Гайский, С. М. Никаноров, Wu Lien-teh). Установлено, что ин-
фекционный процесс приобретает своеобразный латентный характер и очень медленно*!
течение. Возбудители сохраняются главным образом на месте заражения и в регионарнь
лимфатических узлах. Более редко они проникают во внутренние органы. Изменения woryJ
быть различными, но в общем они выражены намного меньше, чем в период бодрствование!

На месте заражения могут быть инфильтраты, язвы. В регионарных узлах имеется
воспалительная реакция, но она менее выражена, чем в типичных бубонах. Отмечается у Г
чение отдаленных лимфатических узлов. Иногда первичные бубоны нагнаиваются. В часп
случаев происходит образование узелков в селезенке и печени. При наличии указаннюЛ
изменений инфекция сохраняется до просыпания. Тогда процесс становится острым и ге |
нерализованным. (О патологоанатомическом исследовании грызунов, диагностике, сбов
и хранении материала см. Инструкцию по патологоанатомической работе в противочумнь
учреждениях. Под общей редакцией проф. В. Н. Лобанова, Саратов, 1963.)

ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ ЧУМЫ У ВЕРБЛЮДОВ

При наличии интенсивных чумных эпизоотии среди диких грызут
могут возникать спорадические случаи чумы у верблюдов с тяжелым течеш
ем и смертельным исходом. В эпидемиологическом отношении такие случа!
бывают особенно опасными (см. раздел «Эпидемиология»).

В природных условиях у верблюдов существуют две формы чумы: бу_|
бонная и первично септическая. Возможность первично легочной формы
лезни нельзя полностью отрицать^ но и признать ее пока нельзя вследствие
отсутствия вполне убедительных доказательств. Бубонная форма чумы у ес-
тественно болеющих верблюдов, видимо, протекает легко, не дает смертел!
НЫА иилидив n uuiu.vij- АЛ* ч . л >,„£ ,„ 1 „J. = I
— —"-""" .. .-.̂ -т-̂ .лг тгл r-uv плп.vrpjfiKina ппигяня"Пна изучен^ Только в1 Экс-
периментальных условиях (С. М. Никаноров, \W££\ &. п.Зтооанов; 1эЗэ.
1960, 1963).

При заражении через кожу шприцем или укусами эктопаразитов на месте]
проникания микробов возникают абсцессы и язвы, которые затем замещают-!
ся рубцовой тканью или инкапсулируются. Мелкие абсцессы и язвы зажи-1
вают с образованием малозаметных рубцов, которые при вскрытии не обна-|
руживаются.

Изменения в подкожных лимфатических узлах наблюдаются постоянно.|
Измененными оказываются как регионарные узлы, так и узлы, в различно!
степени отдаленные от места заражения. Давность и степень изменений в!
регионарных лимфатических узлах в большинстве случаев бывают больши-!
ми, чем в отдаленных. Но в отдельных случаях в отдаленных лимфатический
узлах в момент смерти животных обнаруживаются более интенсивные изме-|
нения.

В типично протекающих бубонах при гистологических исследованиях]
находят изменения, сходные с таковыми у людей: некрозы, кровоизлияния,]
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гнойная инфильтрация и гнойное расплавление, а в терминальных стадиях—
заживление с образованием грануляционной ткани и рубцеванием.

Помимо описанной типичной формы изменений в лимфатических узлах,
у верблюдов бывают и другие, которые характеризуются меньшей тяжестью
и могут принимать характер острого негнойного лимфаденита или острого
гнойного лимфаденита, но без некрозов и гнойного расплавления. Такие
изменения подвергаются обратному развитию или заканчиваются рубцева-
нием. Во внутренних органах у некоторых верблюдов обнаруживаются ди-
строфические изменения и кровоизлияния; последние часто бывают также
в слизистых оболочках и серозных покровах.

Особо важное эпидемиологическое значение имеет чумной сепсис у верб-
людов. Эта форма обычно наблюдается у спонтанно болеющих животных
(Н. Н. Клодницкий, 1911, 1914; Э. Э. Ксниг) и может быть воспроизведена
экспериментально при внутривенном заражении.

При чуме у верблюдов, как и у людей, точное разграничение первично
легочной и первично септической чумы очень затруднительно. В старых ра-
ботах нет достоверных описаний первичной чумной пневмонии у верблюдов.
Э. Э. Кениг описал у б спонтанно болевших животных чумной сепсис со вто-
ричными мелкими очагами пневмонии. Можно предполагать, что в при-
роде чумная пневмония не бывает^первичной, а возникает вторично при
сепсисе.

Об изменениях при спонтанном чумном сепсисе сообщил Э. Э. Кениг.
а В. Н. Лобанов дал описание патологической анатомии эксперименталь-
ного чумного сепсиса у верблюдов при внутривенном заражении. Обнаружи-
ваются множественные кровоизлияния в серозных покровах, в слизистых
оболочках, в мышцах, клетчатке и в паренхиматозных органах, инфекцион-
ное опухание селезенки, множественные поражения лимфатических узлов,
главным образом в виде острого негнойного лимфаденита. В части случаев
отмечается пневмония и в большинстве — отек легких. Почти всегда быва-
ют некрозы или абсцессы в надпочечниках.

Методика вскрытия верблюдов приведена в работе В. Н. Лобанова
(1963).

КЛИНИКА ЧУМЫ

Г. П. Руднев

Возбудитель чумы может проникать в организм человека через различ-
ные входные ворота, что влияет на клинические проявления чумы.

Наиболее часто местом проникновения возбудителя служит кожа, при-
чем заражение может наступить и без видимых нарушений ее целости. Одна-
ко кожа только в 3—4% случаев дает реакцию на месте проникновения чум-
ной палочки в виде так называемой кожной формы чумы. Для первичного
поражения на коже характерно образование пустулы или карбункула, ко-
торые при чуме считаются очень заразными. Гораздо чаще чумная палочка,
попав в кожу человека, быстро ее минует, не вызвав воспалительных изме-
нений, и, проникая дальше, с током лимфы заносится в ближайший регионар-
ный узел. В лимфатическом узле и в прилежащих тканях возбудитель чумы
зызывает воспалительные изменения, весьма важные для клинической ха-
рактеристики бубонной формы чумы, при которой наличие бубона является
обязательным и кардинальным синдромом.

Патогенетически различают п е р в и ч н ы е и в т о р и ч н ы е бу-
боны. Первые, возникая лимфогенно, всегда территориально связаны с ме-
стом входных ворот инфекции. Вторичные же бубоны бывают чаще множест-
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венные, а главное, возникают гематогенно. Обычно это происходит в более
поздние сроки, причем поражаются самые различные лимфатические узлы.
как периферические, так и глубокие, без территориальной связи с входными
воротами инфекции. Первичные бубоны в зависимости от этапов движения
инфекции делят на бубоны первого, второго и т. д. порядка. Если, на-
пример, инфекция проникла через кожные покровы ноги и возник сначала
бедренный, а затем паховый бубон, то бедренный бубон — это первичный
бубон первого порядка, а паховый — также первичный бубон, но уже вто-
рого порядка. По величине бубоны сильно варьируют: чем резче выражен
периаденит, тем обычно они крупнее.

Весьма часто к кожной форме чумы позже присоединяется регионарный
бубон, что дает к о ж н о - б у б о н н у ю ф о р м у . Сочетание первичного
аффекта с изменениями в регионарных лимфатических узлах обозначают
как п е р в и ч н ы й к о м п л е к с (В. Н. Лобанов).

Для первичной с е п т и ч е с к о й формы чумы характерно проника-
ние возбудителя в силу ряда условий (массивная доза инфекта, недоста-
точность защитных факторов организма, слабость лимфатического барьера
и т. д.) через кожу или слизистые оболочки, даже прорыв через лимфатиче-
ские узлы и поступление микробов чумы в общий ток крови, что быстро вы-
зывает первичную генерализацию процесса. Отсутствие объективных про-
явлений на месте внедрения возбудителя со стороны кожи, слизистых и лим-
фатических узлов, лежащих по пути продвижения чумной палочки, является
кардинальным признаком первичной септической формы. Быстрое нараста-
ние числа чумных микробов в крови должно быть отнесено за счет поступле-
ния их из вторичных очагов в органах и тканях больного организма, а не за
счет размножения их в самой крови, как полагали раньше. Больной септи-
ческой формой чумы выделяет возбудителя с мочой, калом, мокротой, что
делает таких больных эпидемиологически очень опасными.

Вторичная септическая форма может быть при любом клиническом ва-
рианте чумы, что развивается обычно незадолго до наступления смерти.
По современным взглядам, так называемая к и ш е ч н а я ф о р м а чумы
представляет собой вторичное проявление септицемии и не может рассмат-
риваться как самостоятельная первичная форма.

Легочную чуму разделяют на п е р в и ч н у ю и в т о р и ч н у ю
ф о р м ы . Легочные формы чумы эпидемиологически самые опасные. Вто-
ричная пневмония возникает гематогенно как осложнение какой-либо дру-
гой формы (например, бубонной), что резко повышает заразительность
больного, как только он начинает выделять палочки чумы в окружающую
среду. При кашлевых толчках, столь характерных для легочной чумы,
происходит разбрызгивание мельчайших капелек слюны и мокроты, обильно
содержащих чумные палочки. Эти капельки, держащиеся в воздухе очень
долго (иногда часами), вследствие своей небольшой величины создают близ
такогобольного своеобразную инфекционную взвесь, как бы «чумную заве-
су». Разбрызгивание заразных капелек может происходить не только при
кашле, но и при разговоре, стонах больного и т. д.

Заразные капельки, выброшенные при кашле в воздух, оседают на окру-
жающих больного предметах, что угрожает заражением и при контакте с
этими предметами. Окружающая среда еще более загрязняется мокротой,
иногда очень обильно выделяемой больными чумой и содержащей часто ог-
ромное количество весьма вирулентного возбудителя. Такие больные
наиболее опасны; они как бы превращаются в своеобразные «фонтаны чумной
заразы». Без принятия надлежащих предохранительных мер при сопри-
косновении с такими больными можно легко заразиться. Брызги мо-
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Рис. 32 Чумная пневмония.

тут осесть и на конъюнктиву глаза, могут быть втянуты внутрь при вдохе
вместе с воздухом и либо задерживаются на слизистых носа, либо заносятся
еще глубже и оседают на слизистых оболочках различных отделов дыхатель-
ных путей. Чем глубже вдох, тем в большем количестве и глубже может быть
втянута заразная взвесь. Подобными путями и возникает у человека п е р -
в и ч н а я л е г о ч н а я ч у м а . При контакте с такими больными у
соприкасающихся лиц обычно развивается тоже легочная чума. Таким
образом, основным способом заражения легочной формой чумы должен быть
признан воздушно-капельный или аспирационный (капельная инфекция).

При первичной легочной чуме поражение может располагаться как
в одной, так и в нескольких долях легких, причем часто вовлекается в про-
цесс плевра {рис. 32). При чумной пневмонии воспалительный процесс, ко-
торый развивается в легком, сначала серозно-геморрагического характера,
а впоследствии некротического. Пораженные альвеолы содержат экссудат с
эритроцитами, лейкоцитами и огромным количеством чумных палочек
(«эмульсия из микробов»). Вовлечение в процесс стромы легкого имеет боль-
шое значение.

Тяжело протекающие формы чумы зависят от сильной интоксикации,
которая может наступить лишь при усиленном распаде чумных палочек,
так как, по мнению большинства авторов, чумной токсин имеет характер эн-
дотоксина. Однако при чуме одновременно происходит быстрое размноже-
ние микробов, что и определяет в конечном итоге в тяжелых случаях ком-
плекс условий, приводящих к смертельному исходу.

Классификация клинических форм

В настоящее время различают ряд клинических форм чумы у человека.
Рассматривая существующую топическую классификацию клинических форм
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чумы с эпидемиологической точки зрения, мы предложили еще в 1936 г. сле-
дующую классификацию (Г. П. Руднев).

A. Преимущественно локальные формы (обычно периферические с от-
носительно скудной внешней диссеминацией): 1) кожная; 2) бубонная;
3) кожно-бубонная.

Б. Внутреыне-диссеминированные или генерализованные формы:
1) псрЕИ-чно септическая; 2) вторично септическая.

B. Внешне диссеминирующие формы (центральные, чаще с обильной
внешней диссеминацией): 1) первично легочная; 2) вторично легочная; 3) ки-
шечная.

Эта классификация получила признание и распространение.
Клинические формы чумы здесь расположены в порядке нарастания

угрожающего эпидемиологического значения. Исключение представляет
лишь кишечная форма, встречающаяся очень редко. Однако любой клини-
ческий вариант чумы требует неослабного внимания и полного проведения
комплекса необходимых мер, тем более что практически возможен переход
заболевания из менее опасной формы в более грозную. Наиболее частыми
являются бубонная и легочная формы, реже встречаются септическая
и кожная.

Течение, симптомы, осложнения

И н к у б а ц и я : чаще до 3 суток, реже до 6 дней, крайне редко она
затягивается до 8—10 суток. У лиц, получивших профилактические привив-
ки, а также у находившихся в контакте с больными чумой лиц, которым
была введена профилактически противочумная сыворотка, инкубация может
удлиняться. Приводятся случаи внутрилабораторного и секционного зара-
жения, когда инкубационный период длился всего несколько часов. В разгар
эпидемии случаи первичной легочной и септической чумы нередко отлича-
ются сокращенным инкубационным сроком (1—2 дня). Вопрос о продолжи-
тельности инкубации весьма важен для определения срока обязательной
изоляции лиц, находившихся в соприкосновении с больными чумой людьми,
животными или зараженными предметами.

Как правило, заболевание человека чумой начинается внезапно, незави-
симо от клинической формы. Типична картина очень сильной интоксикации
всего организма.

При сильном ознобе, иногда многократном, температура у заболевшего
чумой человека быстро и круто поднимается (до 38—39° и выше). Отмеча-
ются сильная головная боль, чувство резкой разбитости, мышечные боли,
иногда рвота. Температура продолжает оставаться на высоких цифрах,
а у более тяжелых больных поднимается еще выше. Головная боль и чувство
разбитости нарастают, жар сочетается с гиперемией лица и особенно конъ-
юнктив. Язык покрывается характерным белым налетом («натертый мелом»)
и припухает, что вместе с сухостью во рту делает речь невнятной. В более
тяжелых случаях развивается бред галлюцинаторного характера. В бреду
больные особенно беспокойны, часто соскакивают с постели, стремясь куда-то
убежать. Шатающаяся походка, гиперемия лица и конъюнктив, а также не-
Енятная речь напоминают поведение опьяневших. В дальнейшем, в особо
тяжелых случаях, отмечается цианотичность, заострение черт лица, порой
появление на нем страдальческого выражения, иногда ужаса. Клинициста-
ми прошлого века такое лицо у больных, не поддающееся точному описанию,
определялось как fades pestica.

Со стороны сердечно-сосудистой системы имеются явные и резкие на-
рушения пульса, его наполнения, ритма, частоты (до 120—160 и более уда-
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ров в минуту), глухие тоны и значительное снижение артериального давле-
ния. Пульс при чуме является точным и чутким показателем тяжести болез-
ненного процесса. У тяжелобольных он может быть охарактеризован как
pulsus irequens, нередко dicrotus, иногда filiformis. Больные чумой поги-
бают при нарастающей слабости сердца.

На фоне описанной общей картины, в зависимости от развития той или
иной клинической формы чумы, появляются еще и другие признаки. При
к о ж н о й форме, наблюдающейся сравнительно редко и, как правило,
переходящей в кожно-бубонную, изменения со стороны кожи протекают
в следующем порядке: пятно, папула, везикула, пустула, язва. Однако
наличие всех этих этапов не обязательно. Практически врач обычно наблю-
дает больных либо уже с пустулой, либо с язвой. Пустула, окруженная зо-
ной красноты, с багровым оттенком ближе к центру, наполнена темно-кро-
вавым, иногда черноватым содержимым. Зона красноты явно выступает над
уровнем прилежащей здоровой кожи (багровый вал), от которой она нерезко
отграничена. Такой чумной карбункул отличается значительной болезнен-
ностью, резко усиливающейся при надавливании, что важно для диагности-
ки. Когда пустула лопается, образуется язва с желтоватым инфильтрирован-
ным твердым дном, покрывающаяся затем темным струпом, что в совокупно-
сти сильно напоминает изменения при кожной форме сибирской язвы (pestis
anthracicus). Чумные язвы на кожег отличаются большой длительностью те-
чения, заживают медленно, образуя рубцы.

Однако при любой форме чумы могут наблюдаться довольно многообраз-
ные проявления на кожных покровах: геморрагические высыпания, пусту-
лезные сыпи, буллезные образования и т. д. Могут также появляться вто-
ричные чумные карбункулы и пустулы гематогенного происхождения.

Бубонная форма чумы. При бубонной форме чумы кардинальным симп-
томом является бубон. Для раннего клинического обнаружения его надо
производить тщательное объективное исследование больных (при полном
соблюдении необходимых предосторожностей). Ранними признаками яв-
ляются следующие; в том месте, где должен развиться бубон, больной ощу-
щает сильнейшую боль, которая затрудняет движения рукой, ногой и т. д.;
позже он может принимать вследствие болей неестественные, вынужденные
позы {согнутая нога, оттопыренная рука, согнутая шея и т. д.).

Первичные бубоны первого порядка появляются обычно в самые пер-
вые дни болезни. Срок появления для вторичных бубонов (вообще необяза-
тельных в каждом случае бубонной чумы) не является определенным. Лимф-
ангитов при развитии чумной инфекции у человека обычно не бывает.

Частота поражения тех или иных лимфатических узлов неодинакова.
Она прямо пропорциональна величине той площади, с которой собирает лим-
фу данный узел: чем больше эта площадь, тем выше частота поражения, и
наоборот. Однако здесь должен быть дополнительно учтен еще ряд обстоя-
-г.тьств (профессиональные, бытовые особенности и т. д.). Практически наи-
более часты бубоны нижних конечностей. По данным индийских авторов,
свыше 55% всех больных чумой имели именно такую бубонную форму чу-
«ь;. По частоте затем идут последовательно: подмышечные (15—20), шей-
- к (5%), околоушные и т. д. В прогностическом отношении бубоны рас-
каиваются в порядке, обратном указанной их частоте: наиболее тяже-
лые— шейные, затем подмышечные, паховые и др.

Эпидемиологически особенно опасны подмышечные бубоны как дающие
максимальное число осложнений вторичной легочной чумой. Кожа над бу-
сонами в первый период не изменена; затем по мере увеличения бубона она
- яснеет, натягивается, иногда несколько блестит, лоснится. Сам бубон в
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первые дни заболевания может прощупываться в виде отдельного небольшо-
го уплотнения, привлекающего внимание больного своей резкой болезнен-
ностью. В дальнейшем лимфатический узел уже ясно вырисовывается, вы-
бухает, иногда с явлениями некоторой отечности окружающей клетчатки.
с гиперемией кожи над ним; к ней примешивается цианотичный оттенок глав-
ным образом в центре. Болезненность в это время может даже несколько
уменьшиться.

В процесс обычно вовлекаются вся группа лимфатических узлов и окру-
жающие ткани (периаденит). Узлы спаиваются в единый конгломерат, лишь
изредка сохраняющий характер бугристой дольчатости. Уплотнение снача-
ла как бы хрящевой консистенции позже становится тестоватым, а затем
в бубоне появляется в участке флюктуация. Так как периаденит при чумном
бубоне является обязательным, то отсутствие четких контуров бубона
должно рассматриваться как весьма важный и характерный диагностический
признак. Наличие же периаденита обусловливает и тесную спаянность бу-
бона с прилегающими тканями и обычно с кожей. В дальнейшем могут на-
ступить: 1) полное рассасывание бубона ; 2) гноевидное размягчение; 3) не-
редко затвердение стойкое, длительное или так называемый склероз.

Кроме того, нагноившийся бубон может вскрыться и дать изъязвление
с плохо заживающей фистулой. Эти варианты исхода чумных бубонов яв-
ляются весьма непостоянными в смысле срока их наступления у больных.
Непостоянным и изменчивым представляется и ход обратного развития бубо-
на. Здесь обычно наблюдается нерегулярная смена периодов улучшения и
ухудшения. Бубоны, характеризующиеся склеротическими изменениями в
лимфатическом узле, могут задерживаться неопределенно долго. Отметим
попутно, что их наличие не должно рассматриваться как категорическое
противопоказание к выписке поправившегося больного. При самоизъязвле-
нии бубона возможно в последующем присоединение довольно обширных
аденофлегмон. Наслоение вторичной инфекции происходит легко и наблю-
дается нередко, заживление же наступает медленно и с образованием руб-
цов. Могут встречаться больные с множественными чумными бубонами (на-
пример, двусторонними паховобедренными и т. д.).

Хотя типичной температурной кривой при бубонной форме чумы у чело-
века нет, но все же в большинстве случаев в остром периоде бубонной чу-
мы высота подъема и ход температуры служат показателями тяжести разви-
вающейся болезни. Разгар клинических симптомов наблюдается при бубон-
ной чуме примерно на 4—5-е сутки болезни. Еще Yersin указывал, что, на-
чиная с 6—7-го дня, проявления болезни идут на убыль и прогноз улуч-
шается. Однако такой ход болезни может меняться, главным образом в за-
висимости от осложнений. Наслоение осложнений может также резко менять
и профиль температурной кривой.

О с л о ж н е н и я при бубонной форме чумы разнообразны и много-
численны. Из них в смысле эпидемиологической важности на первое место
надо поставить осложнение специфического характера со стороны легких.

В т о р и ч н а я л е г о ч н а я ч у м а как осложнение встречается
при бубонной форме чумы примерно в 5—10% случаев и резко ухудшает
•общую картину болезни. Объективно это выражается повышением темпе-
ратуры, острыми колющими болями в груди, появлением кашля с последую-
щим выделением кровавой мокроты, обильно содержащей чумные палочки.
Данные перкуссии и аускультации обычно характеризуют процесс как ло*
булярную, реже псевдолобарную пневмонию. При выздоровлении разреше-
ние наступает медленно. Выделение-мокроты может затягиваться, причем
количество ее постепенно уменьшается; кровь перестает обнаруживаться
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в ней обычно уже в первые дни после падения температуры. Присоединение
чумной пневмонии переводит больного в наиболее опасную в эпидемиологи-
ческом смысле группу больных легочной формой чумы, поэтому каждый
такой больной должен быть возможно ранее выявлен и отделен. Отсюда ясно,
что всякий больной с бубонной формой чумы обязательно должен подвер-
гаться всестороннему и детальному клиническому исследованию и особенно
систематическому исследованию со стороны легких.

Развитие в т о р и ч н о й с е п т и ч е с к о й ф о р м ы ч у м ы у
больного с бубонной формой тоже в значительной степени повышает его за-
разность и, следовательно, эпидемиологическую опасность. Встречающийся
изредка в т о р и ч н ы й ч у м н о й м е н и н г и т , как правило, закан-
чивается смертельно. У ослабленного больного чумой возможны и много-
численные осложнения неспецифического характера (рожа, флегмона и др.).

Первичная легочная чума представляет собой наиболее опасную в эпи-
демиологическом отношении и очень тяжелую клиническую форму болезни.
Wu Lien-teh и другие авторы различают две стадии этого заболевания: пер-
вую — до наступления кашля и, главное, до выделения мокроты и вторую —
начинающуюся с появления мокроты. Однако далеко не всегда можно уста-
новить грань перехода, когда потенциальные распространители становятся
действующим источником заразы. Возможны случаи, когда отделяемая
мокрота не выплевывается, а проглатывается и т. д.

Г. П. Руднев различает три основных периода болезни: период началь-
ного лихорадочного возбуждения, период разгара болезни и сопорозный
(терминальный) период (с прогрессирующей одышкой, синюхой, иногда
комой). Эпидемиологически наиболее опасен второй период, характеризую-
щийся максимальным выделением чумных палочек.

Клиническая картина, особенно в первые часы заболевания, может быть
весьма различной. Обычно отмечается внезапное начало: озноб (иногда рез-
кий, повторный), быстрое повышение температуры, весьма сильная голов-
ная боль, часто неоднократная рвота, позже — режущие боли в груди,
сердцебиение, чрезмерное учащение пульса, сильная одышка, нередко бред,
еще позже — прострация и, наконец, кома, кончающаяся смертью. Кашель
может появиться как с самого начала, так и в более поздние периоды болез-
ни. Количество мокроты чрезвычайно варьирует: от нескольких плевков
до огромных количеств (целыми тазами); иногда же отделение мокроты не
отмечается ни разу. Между этими двумя крайностями чумной пневмонии
(«обильно влажная» и «сухая») существует большое количество различных
вариантов. Мокрота вначале пенистая, стекловидная, прозрачная, затем
приобретает кровянистый вид. Позже она становится чисто кровавой. Обыч-
но мокрота бывает жидкой консистенции, что является одним из диагности-
ческих признаков. При атипичных случаях мокрота может быть ржавой,
как при крупозной пневмонии, или иметь вид, характерный для туберку-
леза. При клиническом обследовании поражает типичная скудность выявляе-
мых объективно данных, т. е. перкуторно и аускультативно, что диаметраль-
но противоположно крайне тяжелому общему состоянию больного.

В разгар болезни характерным является следующий комплекс симпто-
мов: общее угнетенное, а затем возбужденно-бредовое состояние, высокая
температура, наличие в легких признаков пневмонии, частый кашель и
обильное отделение кровавой мокроты, нечистые глухие тоны сердца, чрез-
мерная тахикардия, аритмия и нередко рвота с примесью крови. Под коней
развивается сопорозное состояние, нарастает одышка, лицо больного ста-
новится синюшным, как лицо задыхающегося человека, изнуренного не-
посильной борьбой. Силы больного явно угасают, пульс учащается и ста-



112 Г. П. Руднев

новится нитевидным. Иные больные впадают в кому, иные гибнут во время
неоднократных попыток встать и бежать. Эти попытки у чумных больных
в бреду вообще весьма типичны. Болезнь тянется всего 3—4—5 дней, очень
редко дольше и без лечения заканчивается смертью. У некоторых больных
перед этим температура резко падает до нормы.

При так называемой к и ш е ч н о й ф о р м е чумы наблюдается обиль-
ный понос, иногда с большой примесью крови и слизи. При этом из фекаль-
ных масс можно высеять чумную культуру. Дефекация сопровождается бо-
лезненными тенезмами, возможны резкие боли в эпигастральной области,
тошнота, многократная рвота. Почти всегда эти симптомы сопровождаются
высокой температурой, потерей аппетита, общим сильным недомоганием и
резкой слабостью. Подобные случаи обычно вскоре заканчиваются смертью.

Для п е р в и ч н о й с е п т и ч е с к о й ф о р м ы чумы характерна
многочисленные кровоизлияния в коже и слизистых оболочках. Тяжелая
картина чумной септицемии часто проявляется кровотечениями из почек,
кишок и кровавой рвотой. Важно, что генерализация процесса возникает
и развивается без предшествующих явлений местного порядка. Типичны
быстрая генерализация процесса, диссеминация возбудителя в организме,
исключительно массивная интоксикация, раннее появление и последующее
обилие чумных палочек в кровеносном русле. При септической форме чумь:.
кроме отмеченных характерных множественных кровоизлияний, преобла-
дают резкие явления общей интоксикации. Заболевание септической формой
чумы обычно быстро ведет к смертельному исходу.

Дифференциальный диагноз

Необходимо, чтобы врач прежде всего имел в виду возможность встречи
с этой инфекцией. Эта возможность чаще всего упускается в местах неэн-
демичных, отдаленных географически или пограничных с очагами чумы.
Требуется также должное ознакомление врача с клиническими и эпидемио-
логическими особенностями чумы.

Особенно трудны для диагноза первые случаи чумы. В разгар эпидемии
эта задача значительно облегчается наличием клинически сходных призна-
ков с уже доказанными случаями, что привлекает внимание врача в первую
очередь именно к чуме. Правильная ностановка клинического диагноза при
чуме, как и при других заболеваниях, начинается еще при собирании
анамнеза. Надо подчеркнуть колоссальную важность не только клиниче-
ского, но и эпидемиологического анамнеза. Чем тяжелее случай или чем
к более грозной в эпидемиологическом отношении клинической форме чумы
он может быть отнесен, тем более необходимо соблюдение этого правила.

Имеют значение профессиональные и бытовые факторы (например, охота
на тарбаганов, различный контакт с грызунами, потребление верблюжьего
мяса и т. п.). Важно выяснить, не было ли подобных данному заболеванию
или еще более грозных (с кровохарканьем, со смертельным исходом) заболе-
ваний в семье обследуемого, у его близких, соседей и т. д. Необходимо мак-
симально уточнить время начала заболевания, клинические проявления
начального периода, поскольку к врачу может обратиться больной чу мог
в более позднем периоде болезни.

Врач, сталкивающийся с первым же подозрительным на чуму больным,
обязан незамедлительно собрать и уточнить указанные и другие сведения
и своевременно сообщить их в соответствующие инстанции. Необходимо при
этом своевременно использовать и лабораторные методы, которые приобре-
тают значение решающих лишь при положительном ответе.
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Из литературных сообщений ясно, что клинически чуму чаще всего сме-
шивали с обычными инфекционными или общими заболеваниями. Среди
последних главное место надо отвести таким, которые по тем или другим кли-
ническим проявлениям могут быть смешаны с наиболее грозной в эпидемио-
логическом отношении легочной формой чумы. Эро прежде всего так называе-
мые банальные пневмонии.

Типичная к р у п о з н а я п н е в м о н и я может повлечь диагности-
ческие ошибки при наличии следующих характерных симптомов: внезапное
начало, обычно с потрясающим ознобом, жалобы на общую слабость, ломоту
и сильную головную боль, иногда рвота, крутой подъем температуры —
до 39° и выше, колющие боли в боку, позже кашель с отделением мокроты.
Особенно трудными для диагностики являются случаи крупозной пневмо-
нии, когда вместо типичной для данного заболевания ржавой мокроты при
кашле выделяется мало измененная кровь. В отличие от легочной формы чу-
мы при крупозной пневмонии объективные данные, особенно аускультатив-
ные, последовательно представлены ярче и гораздо полнее.

Из ранних признаков важен также herpes simplex, типичный для кру-
позной пневмонии и почти не встречающийся при чуме. При крупозной пнев-
монии характерна и гиперемия щек, обычно более выраженная на стороне
пораженного легкого; такой избирательности при чумной пневмонии не от-
мечается. Явления со стороны нервной-, сердечно-сосудистой систем при чум-
ной пневмонии выражены гораздо резче и наступают намного раньше. При
крупозной пневмонии эти явления усиливаются и выступают на первый
план чаще лишь к 4—5-му дню болезни, местные же симптомы при пневмо-
кокковой пневмонии появляются раньше. При крупозной пневмонии конъ-
юнктивита обычно нет, налеты на языке слабее и не придают ему того ха-
рактерного вида, который считается типичным (как натертый мелом) при
чуме. Атипичные варианты крупозной пневмонии (особенно центральная
пневмония), пневмония алкоголиков, стертые формы ее и т. д. еще более
трудны для дифференциальной диагностики. Вот почему всегда следует
максимально использовать бактериологические исследования.

Для дифференциальной диагностики могут быть трудными случаи брон-
хопневмонии, особенно тяжелой, гриппозной. Наиболее характерным для
легочной формы чумы остается явное преобладание общих симптомов инто-
ксикации над местными признаками воспалительного процесса в легких.
Однако и объективные данные, получаемые при перкуссии и аускультации,
могут оказаться во многом сходными. Этим и объясняются неоднократные
диагностические ошибки, зарегистрированные в прошлом. Основываться
надо на типичных катаральных явлениях в начале гриппозного процесса,
длительности болезненного процесса, характере мокроты, совокупности
объективных данных, более обильных при гриппозной пневмонии, важен
еще и самый исход болезни. И здесь всегда огромное значение имеют эпиде-
миологический анамнез и лабораторные данные.

Клинические проявления сибирской язвы во многом сходны с таковыми
при чуме. Так, например, легочная форма чумы может быть смешана с ле-
гочной формой сибирской язвы, в частности вследствие тяжелого общего
состояния, признаков пневмонии и особенно выделения кровавой мокроты,
краткости болезни и частоты смертельного исхода. Из отличительных при-
знаков сибиреязвенных пневмоний надо подчеркнуть следующие: ясные
катаральные явления со стороны верхних дыхательных путей в начале бо-
лезни (насморк, хрипота, слезотечение), сравнительное обилие данных
"тркуссии и особенно аускультации, данные эпидемиологического анамнеза
I лабораторных исследований.

-™ о рук-во по микробиологии, том VII
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При кожной форме сибирской язвы, очень сходной с одноименной фор-
мой чумы, преимущественная локализация на открытых местах наблюдаем-
ся чаще, чем при чуме. Очень характерно для сибирской язвы отсутствие
болезненности самих кожных проявлений, которая столь типична для чумьи
Дополнительное высыпание пузырьков вокруг струпа типично для сибирском
язвы, а самый струп при этом процессе более темного и даже черного цвета.
Еще более характерными для сибирской язвы являются значительная, ином
да резкая отечность и наличие ясных лимфангитов. Общая реакция при
сибирской язве выражена слабее, а температура ниже. Регионарные л и н
адениты здесь наблюдаются реже, чем при чуме, и весь процесс в дальнейшем
протекает более легко. Однако важное место и здесь принадлежит лабора-
торным исследованиям, так же как и при септической и кишечной форми
сибирской язвы, до некоторой степени сходных с одноименными формами
чумы.

Т у л я р е м и ю нередко называли чумоподобным заболеванием
вследствие клинического сходства с чумой. При дифференциальном диагно-j
зе туляремического бубона с чумным надо учитывать более резкие контуры:
первого, сравнительно меньшую болезненность его и относительную рёв
кость периаденита, данные анализа крови, кровяного давления, отсутствие
опасных осложнений и обычно благоприятный исход болезни (Г. П. Руднев<-|
В эндемичных местах необходим еще комплексный метод диагностики (бак-
териоскопический, бактериологический и экспериментальная проверка на
животных). Язвы на коже при туляремии отличаются от чумных меньше»:
болезненностью, иногда наличием лимфангита и меньшей тяжестью общей
картины болезни. Легочная форма туляремии отличается от легочной фор-
мы чумы гораздо более легким клиническим течением и, как правило, бла-i
гоприятным исходом болезни. Отделение же кровавой мокроты может из-
редка наблюдаться и у больных с туляремийной пневмонией, однако это
эпидемиологически не опасно.

Для о с т р о г о с а п а в начале болезни более характерен умереннь
подъем температуры, редко сопровождаемый ознобом. Типичен также ри-
нит, чаще односторонний. В отличие от чумы воспаление плевры не считает-
ся характерным для больных сапной пневмонией. При сапной пневмонии
мокрота хотя и содержит иногда примесь крови, но гораздо реже и менее!
обильно, зато она более вязкая, густая, а не пенисто-жидкая, как при
чуме. При сапе показательны боли в костях, суставах и мышцах. Сапные
узелки на ксже иногда безболезненны. При сапных бубонах лимфангиты i
выражены резко и встречаются как правило. Характерно и частое обра-
зование при сапе мышечных абсцессов, иногда глубоких и многочислен^
ных, чего никогда не бывает при чуме. Вторичные высыпания при сапе
на коже более многочисленны (по нескольку десятков и изредка даже]
сотен).

При о с т р ы х г н о й н ы х л и м ф а д е н и т а х банальной этио-
логии (стафило- и стрептококк) нередко наблюдаются лимфангиты и местные
отеки; чаще отмечаются воспалительные процессы в месте входных воро~
инфекции. Общее же состояние легче, чем при чуме, температура ниже и нет
столь резких нарушений со стороны сердечно-сосудистой и центральной нерв- i
ной систем.

Венерические бубоны, гидрадениты, паротиты, поражения туберкулез-
ного характера, ангина Венсана, вульгарные фурункулы и карбункулы,
мелиоидоз, лимфогранулематоз, тяжелая малярия, тифы, менингит и рожа
также должны быть упомянуты в этом далеко еще не полном перечне заболе-
ваний, сопоставляемых с чумой. Обычно здесь разрешение диагностически!
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задач представляется более легким. Равным образом в эндемичных районах.
а тем более во время вспышки чумы следует постоянно прибегать к помощи
лабораторных исследований.

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА ЧУМЫ

Л. М. Голъдфарб

Все бактериологические исследования при подозрении на чуму прово-
дятся в специальных лабораториях с соблюдением правил работы, преду-
смотренных инструкцией о режиме работы противочумных учреждений (1956).

Наиболее полно и детально вопросы лабораторной диагностики чумы
изложены в следующих обзорах и руководствах: Н. Н. Жукова-Вережни-
кова (1944), В. М. Туманского (1958), И. С. Тинкера и Е. Н. Алешиной
(1963), Н. Н. Жукова-Вережникова и С. И. Харламповича (1964), Pollii-
zer (1954), Baltazard и соавт. (1956).

И с с л е д у е м ы й м а т е р и а л . От больных людей с подозрением
на чуму исследованию подвергают сок бубона или его отделяемое (бубонная
форма чумы), содержимое язвы и других кожных поражений (кожная фор-
ма), мокроту, слизь из зева (легочная форма), кровь (все формы чумы, осо-
бенно септическая), фекалии, спинномозговую жидкость (в случаях пораже-
ния кишечника или мозговых оболочек). Материал от больных людей дол-

§ ж е н быть получен до лечения антибиотиками.
При вскрытии трупов лиц, умерших от чумы или подозрительных на

чуму заболеваний, для бактериологического исследования берут кусочки
органов (селезенки, печени, легких, лимфатических узлов), кровь и костный
мозг.

При проведении эпизоотологического обследования объектами исследо-
вания служат грызуны, трупы грызунов, блохи грызунов и человека, клещи.
Других млекопитающих и членистоногих исследуют реже.

Исследованию могут подвергаться также объекты внешней среды (на-
пример, воздух палат для больных легочной формой чумы).

Сок бубона берут стерильным шприцем после предварительной обработ-
ки кожи над бубоном спиртом. Лучше брать пунктат из периферической плот-
ной части бубона, так как в размягченных некротических участках содер-
жится меньше жизнеспособных Past, pestis. При кожных поражениях иглу
шприца вводят у края везикулы или пустулы и затем продвигают к середи-
не. Непосредственное введение иглы в центр пустулы может привести к
преждевременному излитию ее содержимого. Карбункулы и язвы пункти-
руют также у плотного края. Кровь из вены берут шприцем. У постели боль-
ного готовят мазки, производят посев в бульон и оставшуюся кровь вы-
ливают в стерильные пробирки. Мокроту собирают в стерильные широкогор-
лые банки с притертыми пробками. При длительной транспортировке мате-
риала в жаркое время рекомендуется погружать отобранные пробы в кон-
сервант (жидкость Броке, консервант Берлина и Башевой, физиологический
раствор).

Посуду с собранным материалом завертывают в салфетки, смоченные
дезинфицирующим раствором, помещают в бикс и отправляют в лаборато-
рию.

Трупы грызунов (живых грызунов умерщвляют), обработанные 3—5%
мыльной водой или керосином (для инактивации эктопаразитов), вскрывают,
~лательно осматривают, обращая особое внимание на лимфатические узлы
I паренхиматозные органы. В тех случаях, когда обнаруживают патолоп>
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анатомические изменения, отдельно исследуют лимфатические узлы, селезеэ-
ку, печень, легкие, кровь, костный мозг и экссудаты. Если же видимых изме-1
нений в органах нет, то исследуют селезенку и печень. При этом допустим»
групповое исследование, для чего селезенки грызунов (не более 15) одного!
вида, выловленных в одной местности, растирают в стерильной ступке •
полученную взвесь подвергают исследованию. При наличии загнивши
трупов исследуют костный мозг, извлекаемый петлей или пастеровской ПЙ-|
петкой из разрезанной пополам бедренной кости грызуна. При необходимо-
сти определения антител реакцией пассивной гемагглютинации у грызуноь.
находящихся под наркозом, вскрывают грудную полость и из правого желу-
дочка берут кровь.

Эктопаразитов (блох), собранных разными способами и затем разде-
ленных по видам и объектам, откуда они собраны, исследуют без предвари-
тельного промывания. Блох лишают подвижности при помощи паров эф2-
ра, действие которых не должно быть более 5 минут, затем в количестве 30—;
100 растирают в ступке с несколькими каплями физиологического растворг
и затем исследуют. В особых случаях проводят индивидуальное исследова-
ние блох, для чего их вскрывают под контролем лупы. Выделенные желудок]
и кишечник эмульгируют в физиологическом растворе и производят исследо-1
вание полученной взвеси.

П о р я д о к и с с л е д о в а н и я н а ч у м у . Подозрительный на
чуму материал подвергают бактериоскопическому, бактериологическом'.,
биологическому, а иногда и серологическому исследованиям.

Для бактериоскопического исследования из взятого материала готовя"
мазки, высушивают на воздухе и фиксируют в смеси Никифорова или в этм
ловом спирту 15—20 минут (в зависимости от толщины мазка) с последую-
щим сжиганием остатков спирта. Фиксированные препараты окрашивают
по Граму и метиленовой синью. Обнаружение в препаратах грамотрица-
тельных овоидных биполяров с учетом клинических и эпидемиологических
данных позволяет поставить ориентировочный диагноз чумы. Однако сле-1
дует помнить, что некоторые виды бактерий (палочка Фридлендера, кишеч-
ная палочка и др.), могут иметь сходную с Past, pestis морфологию.

Одновременно с бактериоскопическим исследованием производят посе-
вы на питательные среды с целью выделения чистой культуры возбудителя.
Для посевов используют высокопитательные агаровые и бульонные среды,
обеспечивающие рост чумного микроба при посеве малого количества кле
ток. В настоящее время следует считать годными для диагностики чумы ере
ды, на которых рост чумного микроба обнаруживается при посеве 100 микроб-
ных тел (Н. М. Соколова,1960). В качестве веществ, стимулирующих рост
возбудителя чумы, могут быть использованы кровь, сульфит натрия, сти-
мулятор Карпузиди и манифестатор Покровской.

Посев не загрязненного посторонней микрофлорой материала (кровь.
сок невскрывшегося бубона, органы трупов, не подвергшихся гниению) про-
изводят на описанные выше питательные агар и бульон.

При исследовании материала, содержащего обильную постороннюю
микрофлору (загнившие трупы, мокрота, отделяемое вскрывшегося бубо-
на, язвы, взвесь из блох и т. д.), необходимо использовать среду Туманскогс
(агар с 1 % гемолизированной крови и генцианвиолетом в разведении
1 : 200 000—1 : 400 000) или среду Ленской (агар с 0,25% сульфита натрия
и генцианвиолетом в том же разведении), в которых генцианвиолет подавляет
рост посторонней микрофлоры. Серии генцианвиолета и сульфита натрия.
из которых готовят растворы, добавляемые к среде, тщательно титруют каж-
дую в отдельности и в комбинации друг с другом, отбирая такие концентра-
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ции, при которых генцианвиолет не подавляет роста возбудителя чумы и
препятствует росту посторонней микрофлоры. Хорошие результаты, осо-
бенно при исследовании грызунов и-блох, могут быть получены при обра-
ботке агара перед посевом специфической антифаговой чумной сывороткой
(0,1 мл сыворотки за 20 минут до посева наносят на поверхность агаровой
пластинки и тщательно растирают).

Каплю или отпечаток исследуемого материала рассевают на поверхно-
сти питательной среды, после чего посевы инкубируют при 28°. Через 12—14
часов можно обнаружить начальный рост микробов чумы в виде неправиль-
ной формы осколков так называемого «битого стекла» и плоских образований
(колоний), носящих наименование «платочки». Через 24—48 часов на ага-
ровых пластинках отмечается рост оформленных колоний с зернистым тем-
но-золотистым, слегка возвышающимся центром и плоской фестончатой
прозрачной периферической зоной. Последняя иногда может отсутствовать.
На бульоне через 15—18 часов после посева наблюдается рост в виде неж-
ной пленки на поверхности прозрачного бульона и небольшого осадка на
дне или в виде очень нежных хлопьев. Путем отсевов подозрительных коло-
ний выделяют чистую культуру.

Выделенная культура подлежит идентификации на основании следую-
щих признаков: 1) морфологии колоний на агаре; 2) характера роста на буль-
оне; 3) морфологии и тинкториальных свойств микробной клетки; 4) чувст-
вительности к лизирующему действию специфического чумного бактериофа-
га (желательно при 20°); 5) вирулентности и типичной патологоанатомиче-
ской картины у лабораторных животных.

Для дифференциации чумного микроба от возбудителя псевдотуберку-
леза грызунов необходимо, помимо указанных выше свойств, изучить под-
вижность, биохимические свойства (в особенности способность сбраживать
рамнозу и разлагать мочевину), рост из малых посевных доз на голодном
агаре Безсоновой, серологические свойства по реакции преципитации в геле
(В. В. Акимович и др., 1964), реакции агломерации ализариновых суспен
зионных агглютининов (А. К. Адамов и др., 1962) или реакции агломерации
угольных сывороток (Р. X. Яфаев, 1963).

Биологическое исследование является обязательным при проведении
лабораторной диагностики чумы. Для постановки биопроб используют мор-
ских свинок (предпочтительно) и белых мышей. В случаях проведения эпи-
зоотологического обследования и отсутствия лабораторных животных мож-
но ставить биопробы на диких грызунах, выловленных в тех же местах, от-
куда производился забор материала для исследования, и выдержанных в ла-
бораторных условиях. Способ введения исследуемого материала зависит от
степени загрязнения его посторонней микрофлорой. Свободный от загряз-
нения материал (кровь, сок невскрывшегося бубона, содержимое пустулы,
эмульсия из органов трупов без признаков разложения) вводят лаборатор-
ным животным внутрибрюшинно и подкожно. При исследовании проб, за-
грязненных посторонней или гнилостной флорой (мокрота, отделяемое вскры-
вшегося бубона или язвы, органы трупов, подвергшихся гниению), применя-
ют подкожное и накожное заражение животных. Морские свинки, заражен-
ные накожно, погибают обычно на 5—7-й день; зараженные подкожно —
на 4—6-й день и внутрибрюшинно — на 3—5-й день. Однако эти сроки могут
варьировать в зависимости от величины заражающей дозы и вирулентности
штамма. Возможно даже выживание зараженных животных, поэтому реко-
мендуется забивать их на 7—9-й день после заражения. При вскрытии пав-
ших или забитых животных обращают внимание на патологоан атомические
изменения внутренних органов. Печень, селезенку, кровь, лимфатические
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узлы, легкие подвергают бактериологическому исследованию. Выделение
и идентификацию культур от зараженных животных производят по изло-
женной выше схеме.

Серологические реакции не получили широкого применения при лабо-
раторной диагностике чумы, однако интерес к ним за последнее время зна-
чительно усилился. Так как новые методы и приемы серологического иссле-
дования дают возможность достаточно достоверно и в более короткий срок
обнаруживать бактериальный антиген, то многие из них предложены в ка- j
честве методов экспресс-анализа. В частности, для ускорения диагностики
чумы могут быть рекомендованы люминесцентно-серологический метод,
реакция преципитации в геле, реакция нейтрализации антител. Кроме того.
некоторые серологические реакции, выявляющие антитела, также могу:
быть использованы для лабораторной диагностики чумы. В частности, реак-
ция агглютинации на стекле предложена Е. И. Коробковой (1951) для ретро-
спективной диагностики заболеваний, подозрительных на чуму.

М. И. Леви и др. (1961) рекомендуют при эпизоотологическом обследо-
вании ставить реакцию пассивной гемагглютинации (РПГА), позволяющую
по наличию специфических антител в сыворотке грызунов устанавливать
места недавних чумных эпизоотии.

РПГА ставят с формалинизированными бараньими эритроцитами, обработанным?
танином, на которых адсорбирован капсулЫшЙ антиген чумного микроба, фракция 1А. Ис-
следуемые сыворотки прогревают в течение 30 минут при 56е и разводят 1% раствором нор-
мальной кроличьей сыворотки, предварительно инактивированной в течение 30 минут прн
56°. Реакцию ставят в пробирках или полистироловых пластинках в объеме0,5мл. Наряд-
с опытными необходимо поставить: реакцию с контрольными эритроцитами (не нагруженны-
ми фракцией IA1, контроль заведомо положительной противочумной сыворотки (начиная с
разведения 1:100 000) и контроли устойчивости опытных и контрольных эритроцитов. Pa-i
бочую взвесь эритроцитов готовят из основного раствора согласно указанию па этикетке и пс
капле вко'ят в пробирки. Учет результатов опыта производят через 3—4 часа и на следую-
щее утро. При отрицательном результате осадок выглядит в виде маленькой «пуговки» щя
колечка, при положительном — эритроциты равномерно устилают все дно. Результат иссле-
дования считается положительным, если он получен при разведении сыворотки диких гры-
зунов 1:40. Специфичность реакции пассивной гемагглютинации может быть подтверждена
реакцией торможения пассивной гемагглютинации.

Чтобы исключить чуму, иногда недостаточно отрицательного бактерио-
логического исследования; необходимо лабораторное подтверждение на-
личия другой инфекции. В таких случаях рекомендуется проводить комплек-
сное исследование, позволяющее установить истинную природу заболевания
Особенно большое значение комплексное исследование имеет при лаборатор-
ной диагностике первичной легочной чумы, которую необходимо дифферен-
цировать с сибирской язвой, стрептококковой, фридлендеровской, пневмо-
кокковой пневмониями, пситтакозом и мелиоидозом (Н. Н. Жуков-Вережни-
ков, 1944).

Ускоренные методы лабораторной диагностики чумы

1. Методика ускоренного обнаружения возбудителя чумы при помощи
бактериофага, внесенного в исследуемый материал в момент его посева
(В. М. Туманский, Н. В. Урюпина, В. А.- Князева, 3. Е. Малинина, 1958L

Исследуемый материал в виде взвеси в физиологическом растворе в количестве! капли
наносят на 3 агаровые пластинки. (В качестве питательной среды могут быть использованы
любые элективные среды, дающие хороший рост чумного микроба и подавляющие рост по-
сторонней флоры!. На первой чашке в каплю исследуемого материала вносят петлю чумного
бактериофага, разведенного в 10 раз, перемешивают и распределяют по всей поверхности
агаровой пластинки. На второй чашке исследуемый материал сразу распределяют по по-
верхности агара и затем наносят «дорожкой» 1 каплю разведенного 1:10 чумного бактерио
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фага. Третья чашка служит для контроля. Материал на ней растирают по всей поверхно-
сти агара, а фаг не вносят. Все посевы инкубируют при 28°. При положительном результате
исследования на поверхности агаровой пластинки в первой чашке на фоне начального роста
чумного микроба обнаруживаются негативные колонии бактериофага, а на второй —стериль-
ная «дорожка». При содержании в 1 мл исследуемого материала 1—2 млрд. микробов поло-
жительный результат отмечают через 1¥>—3 часа после помещения посевов в термостат;
при меньшем количестве микробов стерильные пятна появляются позже или вообще от-
сутствуют.

2. Методика быстрого обнаружения чумного микроба по увеличению
титра бактериофага (И. В. Домарадский, Л. Н.Мосолова, Л. К- Денисенко,
В. Л. Куликова, В. Д. Егорова, 1957) основана на учете нарастания титра
чумного бактериофага, вносимого в исследуемый материал в строго опреде-
ленном количестве.

К 25, 50, 100 мл исследуемой и контрольной (не содержащей возбудителя чумы) жид-
кости добавляют столько бактериофага, чтобы получить разведение его 1:50—1:100. Иссле-
дуемую и контрольную пробы подращивают при 37° в течение 45—60 минут, после чего
0,5 мл жидкости из каждой пробы разводят в 10 раз. Из этого первого разведения фага
готовят серию последовательных 10-кратных разведений (до 10~10—10~п). По 0,5 мл жид-
кости из каждого разведения исследуемого и контрольного ряда добавляют к 2,5 мл по-
лужидкого (0,7%) агара, расплавленного и охлажденного до 48—50°. К этому же агару до-
бавляют 0,1—0,2 мл взвеси 1— 2-суточной агаровой индикаторной культуры (Past, pes-
tis EV>, содержащей 15—20 млрд. микробов в 1 мл. Содержимое пробирки тщательно пе-
ремешивают и вылизают на чашку с 2% агаром Хоттингера. Посевы выращивают при 37°.
Учет результатов проводят через 3—3!4 чаеа от момента начала инкубации посевов. На
фоне сплошного роста индикаторной культуры видны негативные колонии бактериофага.

Оценку результатов производят на основании разницы в титрах бакте-
риофага на чашках исследуемого и контрольного рядов. Если титр бактерио-
фага в исследуемом ряду в 10 и более раз выше, чем в контрольном, резуль-
тат анализа расценивается как положительный и свидетельствует о наличии
в исследуемом материале микробов чумы в количестве не меньше 1 млн.
Отрицательный результат указывает либо на отсутствие в исследуемом ма-
териале микробов чумы, либо на их низкую концентрацию. Чувствитель-
ность метода может быть повышена предварительным подращиванием
или предварительной концентрацией материала на гранулированном крах-
мале или гидроокиси алюминия (при исследовании больших объемов жид-
кости).

3. Люминесцентно-серологический метод является одним из наиболее
чувствительных методов, позволяющих обнаруживать Past, pestis в различ-
ных объектах в течение первых 2 часов исследования (Е. В. Чибрикова и
др., 1962).

Исследуемый материал в виде капли взвеси или отпечатка органов нано-
сят на обезжиренное стекло. Препарат высушивают, фиксируют в этиловом
:пирту 15—20 минут. Фиксированный мазок окрашивают чумной флуорес-
цирующей сывороткой в рабочем разведении в течение 20 минут при комнат-
ной температуре во влажной камере. Избыток флуоресцирующей сыворотки
удаляют 3-кратным отмыванием в забуференном физиологическом растворе
• дистиллированной воде. Препараты просматривают под любым люмине-
;центным микроскопом.

При наличии в объекте возбудителя чумы последние в препарате выгля-
дят в виде овоидов со светящейся ярко-зеленой периферией. Для контроля
-репарат из исследуемого материала обрабатывают нормальной флуоресци-
утощеЙ сывороткой.

4. Реакция преципитации в стандартных агаровых пластинках (В. В. Аки-
.мович и др., 1964) ставится для обнаружения антигена чумного микроба в

•хганах зараженных животных и диких грызунов, а также для серологи-
идентификации выделенных культур чумного микроба. Кусочки се-
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лезенки исследуемых животных суспендируют в капле физиологическс
раствора, предварительно внесенного в резервуар в агаровом геле. В npoi
воположный резервуар, расположенный на расстоянии 0,5 см, залиЕй.-:
0,5 мл противочумной агглютинирующей сыворотки или эвглобулина эта
сыворотки. Эксикатор с чашками со стандартными агаровыми пластинках
инкубируют при 37°. При наличии в исследуемом материале возбудите.!
чумы между резервуарами появляется четкая линия преципитата (при
пользовании эвглобулина противочумной сыворотки линия преципитат
появляется через 6—8 часов, при использовании цельной сыворотки — че|
18 часов).

5. Реакция нейтрализации антител (М. И. Леви и А. Г. Мамот, 196Я
применяется для обнаружения специфического микробного антигена. 0 ^
позволяет обнаруживать антиген чумного микроба в трупах загнивша
и мумифицированных животных. Наибольшей активностью обладают су;-
пснзия селезенки и суспензия трубчатых костей. Реакция нейтрализации
основана на феномене подавления пассивной гемагглютинации.

К суспензии селезенки, печени, костного мозга павших грызуновдобавляют \% фег-
малина и переносят в стерильную пробирку, после чего прогревают 30 минут при 56° и филь-
труют через бумажный фильтр. Опыт ставят в 28 пробирках (1-й ряд 10 пробирок; 2-й, 3-L
4-й по 6 пробирок в каждом). В первые 2 ряда вносят по 0,25 мл каждого разведен™
фильтрата с индексом 2. В пробирки 3-го ряда разливают по 0,25 мл взвеси, содержав-!
в 1 мл 10 млн. микробов вакцинного штамма Past, pestis EV, выращенного в течение 72 чз-
сов при 37° и убитого затем 1% формалина. Во все пробирки первого и третьего ряд*
приливают по 0,25 мл, а 4-го — по 0,5 мл противочумной сыворотки в разведении, сост-
ветствующем 1—4 сывороточным единицам. В пробирки второго ряда приливают по 0^25 4J
1% раствора нормальной кроличьей сыворотки. После инкубации при 37° в течение 1—2 ч»3
сов во все пробирка вносят по 1 капле эритроцитов, сенсибилизированных фракцией Ш
Пробирки встряхивают и оставляют при комнатной температуре. Результаты учита-1
вают на следующий день.

Реакция нейтрализации считается положительной, если в пробирка!
I ряда эритроциты не склеиваются и выпадают на дно в виде колечка ил*
«пуговки», что указывает на наличие в исследуемом объекте специфическог:
антигена, нейтрализующего специфическую сыворотку. При отрицательном
результате феномен «пуговки» отсутствует.

6. Комплексное исследование подозрительного материала основано нг
быстром росте микробов чумы на среде обогащения (Е. И. Коробкова, 1959».

Подозрительный материал в количестве 0,2—0,3 мл засевают в верхний
слой 4 пробирок со средой обогащения [полужидкий агар Хоттингерг
(0,15%) с 0,3% гемолизированной крови и генцианвиолетом в разведена!
1:200 000]. К одной из пробирок добавляют 0,2—0,3 мл бактериофага. Все
пробирки инкубируют при 30—35°. Оставшийся нативный материал засе-
вают (0,1 мл) на 2 чашки со средой Туманского. Через 3—4 часа роста про-
бирки просматривают и из содержимого пробирки, в которой обнаружен
рост, делают мазки на 2 стеклах, просушивают, фиксируют в смеси Ники-
форова, окрашивают по Граму и метиленовой синью. К указанному времена
в мазках видны характерные цепочки, состоящие из грамотрицательны?
биполярно окрашенных бактерий. В положительных случаях, помимо мик-
роскопии, наблюдается отсутствие роста в пробирке с фагом, В это же время
помутневший слой среды (бактериальный рост) отсасывают и вводят внутри-
брюшинно (по 0,4 мл) 2—3 белым мышам. Спустя 8—10 часов просматривают
чашки с агаром, на котором можно видеть начальный рост. Через 10—11
часов зараженных мышей забивают, вскрывают и экссудат брюшной полости
и кусочки органов (печени, селезенки, лимфатических узлов) засевают на
полужидкий агар с кровью и генцианвиолетом и на агаровые пластинки.
Через 4 часа исследуют рост в пробирках по описанной выше схеме и через
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8 часов — на чашках. Таким образом, через 4 часа от начала исследования
можно дать ориентировочный ответ, а через 18—20 часов — окончательный.

7. Приемы, позволяющие ускорить биологическую пробу.
а) Поэтапное исследование биологических проб, когда исходным мате-

риалом одним и тем же методом заражают одновременно нескольких лабора-
торных животных. Последовательно через 1—2—3 суток животных заби-
вают по одному и вскрывают. Исследуют по общепринятой методике, но
особое внимание обращают на посевы из места введения и регионарных лим-
фатических узлов. Посевы необходимо делать на 2 чашки с агаром для одно-
временной постановки пробы с бактериофагом.

б) Постановка биологических проб на животных, обработанных кор-
тизоном (М. П. Покровская, 1959) или куриным желтком (И. И. Кураев.
I960), позволяет ускорить диагноз чумы в случаях малой заражающей дозы
или снижения вирулентности возбудителя.

Стерильно взятый куриный желток смешивают с равным объемом физио-
логического раствора; полученную взвесь в количестве 0,5—Л мл вводят
белым мышам подкожно. Одновременно подкожно вводят исследуемый мате-
риал.

Кортизон вводят белым мышам весом 14—18 г внутримышечно в коли-
честве 2,5—4 мг, в зависимости от серии препарата. Через 4 часа животное
подкожно заражают подозрительным на чуму материалом. Каждую биоло-
гическую пробу надо ставить на 10 мышах, обработанных кортизоном.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ ЧУМЫ

U. И. Николаев

Бубонная чума

Заболевания людей бубонной чумой начинаются на различном эпизооти-
ческом фоне, но во всех природных очагах как «дикой», так и «крысиной»
чумы люди заражаются и заболевают чумой при наличии остро протекаю-
щей эпизоотии, во время которой отмечаются значительный падеж грызунов
и накопление зараженных чумой и лишившихся своих хозяев блох (В. Н.
Федоров, И. И. Рогозин и Б. К- Фенюк, 1955).

Определяя связь бубонной чумы с грызунами и эпизоотиями среди них,
ее называют «зоотической» в отличие от «демической», или легочной, чумы,
которая может распространяться вне зависимости от наличия или прекра-
щения эпизоотии среди грызунов (Pollitzer, 1954). Baltazard (1960) бубон-
ную чуму называет «анадемией», когда происходит заражение человека от
грызунов в отличие от эпидемии при заражении людей друг от друга.

В природных очагах чумы заражение человека бубонной и септической
формой чумы от грызунов происходит, как правило, через блох. Но в тех
очагах чумы, где дикие грызуны являются предметом охоты (сурки, сусли-
ки и др.), заражение происходит и путем общения человека с источником ин-
фекции, когда охотники снимают шкурки или разделывают тушки убитых
•и пойманных ими больных чумой грызунов. Люди также могут заразиться
при снятии шкуры и разделке мяса больного чумой верблюда. В этих слу-
-i=.x заражение человека чумой происходит через незаметные или заметные
тозреждения кожи, что соответствует механизму заражения посредством

уса блох (Л. В. Громашевский, 1962).
В природных очагах «дикой» чумы, где существуют устойчивые связи

•гжду компонентами биоценоза (грызун—блоха) и эпизоотологическими фак-
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торами (грызун — блоха — грызун), эпизоотии среди диких грызунов раз-
виваются медленно. В этих случаях блохи грызунов редко выходят из но?
и нападают на человека, что обусловливает слабую эпидемичность этих оча-
гов. Здесь возможны случаи возникновения спорадических заболеваний че-
ловека чумой при охоте за грызунами или пребывании его в зоне течение
активной эпизоотии чумы.

Но в тех случаях, когда наблюдается массовое размножение высоко-
чувствительных к чуме грызунов, как, например, краснохвостых песчанок-
и когда в эпизоотию вовлекаются второстепенные носители чумы, развива-
ется интенсивная эпизоотия, которая в короткое время охватывает большие
пространства. Такие эпизоотии сопровождаются массовым отмиранием гры-
зунов, что приводит к увеличению количества лишившихся хозяев и активно
мигрирующих зараженных чумой блох. На таком фоне относительно легко
происходит заражение человека и верблюдов чумой. Процесс прирезки, сня-
тия шкуры и разделки мяса больного чумой верблюда приводит к одновре-
менному множественному заражению и заболеванию людей. Наличие мно-
жественных очагов инфекции пг.ч наличии эпидемиологических факторм
(главным образом человеческих блох) в прошлом нередко служило причиной
возникновения вспышек антропонозной чумы. Другая эпидемическая опас-
ность больных чумой верблюдов состоит в том, что они могут выносить ин-
фекцию далеко за пределы зоны очагового течения эпизоотии среди дики?,
грызунов и заносить чуму в крупные населенные пункты. Когда развивают-
ся эпизоотии среди крыс в «крысиных» очагах чумы, то вместе с крысами :
их блохами Xenopsylla cheopis, являющимися самыми активными пере-
носчиками инфекции, чума вторгается в жилище человека и, как правило.
развиваются эпидемии чумы.

Кроме эпизоотического фона и биологических факторов (вирулентность
возбудителя, обилие блох), на развитие эпидемий чумы оказывают влияние
социальные факторы, способствующие встрече человека с инфекцией (сани-
тарное состояние жилищ, уровень культуры и материального обеспечения!.

Сезонность бубонной чумы в природных очагах, где носителями чуу._
являются зимоспящие грызуны, объясняется тем, что эпизоотии среди этих
грызунов бывают только в период их активной деятельности, т. е. в весенне-
летний период. Эпизоотии в таких очагах носят кратковременный характе:
(А. К- Борзенков, 1926; Evans, Wheeler и Douglas, 1943). Начало развития
эпизоотии среди сусликов обычно совпадает со временем расселения молод-
няка (Н. И. Калабухов, 1929). Сезонностьбубоннойчумывприродных очагах
ее, где основными носителями инфекции являются не залегающие в зимнюю
спячку грызуны, пытались объяснить сезонами массового размножения
грызунов (Gotschlich, 1903; Gill, 1928), но это объяснение оказалось несосто-
ятельным. Климат различных очагов чумы оказывает главное влияние не
на грызунов, а влияет на размножение, число блох у грызунов и на их спо-
собность передавать возбудителя чумы.

Влияние климата выражается в том, что блохи X. cheopis не могут раз-
множаться в холодную погоду; жаркая и сухая погода при понижении отно-
сительной влажности ниже 40% вызывает гибель личинок до их окуклива-
ния (Mellanby, 1933). Благоприятной для' развития X. cheopis является
температура около 24° при относительной влажности 70% (И. Г. Иофф.
1941). Человеческая блоха Pulex irritans при соответствующих условиях
развивается в течение 18 дней, а при неблагоприятных условиях цикл раз-
вития ее затягивается до 332 дней (Е. Н. Павловский, 1934). Корреляция
между индексом X. cheopis на крысах и заболеваниями людей бубонной
чумой в Маньчжурии приведена на рис. 33.
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Зараженность крыс во время эпидемии бывает различной. По данным
Dieudonne и Otto (1928), во время эпидемий чумы в Индии обнаруживали
до 15% зараженных чумой крыс. А-при обследовании крыс сотрудниками
Института Хавкина обнаружено только 0,45% больных чумой крыс (Gra-
ham, 1928). При исследовании крыс, проведенном нами совместно с доктором
И. X. Ашуровой в 1945 г. во время вспышки чумы в г. Ванемямо (Внутрен-
няя Монголия), было обнаружено 5% больных чумой крыс (Н. И. Николаев,
1949).

В очагах «дикой» чумы количество зараженных блох и грызунов тоже
может быть очень велико. Так, при исследовании больших и краснохвостых
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Рис. 33. Соотношение между индексами Xenopsyila cheopis и заболевае-
мостью людей чумой в Маньчжурии (по Опо и Kato, 1943).

/—индекс X cheopi.s на одну крысу; 2 — заболеваемость людей.

песчанок в Туркмении было установлено, что блохи из рода Xenopsylla,
паразитирующие на этих грызунах, составляют 91%. Количество же зара-
женных чумой блох во время эпизоотии колебалось на разных участках от
S.7 до 42,7% и от 0 до 37%. Зараженность же самих песчанок достигала мес-
тами 34% от общего числа исследованных зверьков (М. А. Микулин с соав-
юрами, 1960). При этих условиях выявлено несколько зараженных чумой
верблюдов (В. Н. Федоров, Б. К- Фенюк, М. М. Тихомирова, 1960).

Больной бубонной чумой человек является практически безопасным для
окружающих, так как выделения его при лабораторном исследовании оказы-
ваются незаряженными. Следовательно, до тех пор, пока не вскроется бу-
бон, больной не выделяет возбудителя чумы и даже тогда, когда вскроется
/.бон, опасность заражения невелика, так как выделяемый из заживающего
'.бона гной содержит очень мало или совсем не содержит чумных микробов
Pollitzer, 1954).

Но в тех случаях, когда бубонная чума заканчивается летальным исхо-
рн, т. е. превращается в бубонно-септическую форму, когда отмечается
интенсивная бактериемия, то при наличии блох (Pulex irritans или X. cheopis)
-акие больные могут служить источником заражения людей. Кусая больных
з период бактериемии, блохи могут заразиться чумой, а потом после образо-
зания «блока» заражать здоровых людей. Такая внутрндомовая передача
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чумы в прошлом отмечалась на юго-востоке России (Е. И. Новикова
Г. А. Лалазаров, 1944), в Африке (Blank и Baltazard, 1943).

По наблюдениям Baltazard с соавторами (1960), распространена
эпидемий чумы в Иране было обусловлено передачей инфекции блоха?
P. irritans.

Септическая форма чумы также передается блохами и эпидемиолог
чески она не отличается от бубонной чумы. Но вследствие постоянного наш
чия бактериемии чума скорее передается от человека к человеку через бл<
и представляет больше опасности для заражения человека при общении
больными и особенно с трупами умерших от септической чумы.

Течение и угасание эпидемий бубонной чумы. Нарастание заболевай;-:
людей идет постепенно н параллельно возрастанию смертности среди крг
и увеличению количества зараженных чумой блох грызунов. При постепез
ном нарастании числа заболеваний эпидемия бубонной чумы достигает на]
большего развития, а затем угасает (Dieudonne и Otto, 1928).

Угасание эпидемий объясняется тем, что во время эпизоотии часть гр
зунов становится иммунной к чуме, а риск заражения оставшихся в жия
и живуи их рассеянно крыс и диких грызунов значительно снижается и:
даже полностью исчезает. Следовательно, с угасанием эпизоотии исчезав
источник заражения человека чумой.

Обычно в городах, зараженных чумой, болезнь держится недолго, а ЭПЕ
Демин, вызванные крысами, всегда носят кратковременный характер (Bal
tazard с соавторами, 1952).

Но в тех случаях, когда бубонная чума переходит в септическую с л
тальным исходом и при наличии в жилище человека блох, чума, принимг
антропонозный характер, может продолжаться длительное время. При этс
характерно замедленное развитие вспышек чумы и возникновение заболи
вания чэрэз длительные промежутки времени в одной и той же семье.

Эпидемический инкубационный период в среднем составляет 13-
14 дней, но в зависимости от условий образования «блока» у блох он можс
сокращаться до 8 или удлиняться до 24 дней (А. К- Акиев, 1963).

При обилии блох в жилище человека и при одновременном появленн
нескольких больных чумой естественно создаются предпосылки для боле
широкого распространения чумы. ^

Периодичность бубонной чумы. Эпидемии бубонной чумы возника*
через определенные промежутки времени, например в штате Бомбей (ИНДИЙ!
позышенная заболеваемость чумой отмечалась через каждые 5 лет при
ном отсутствии заболеваний в течение 1—2 лет (Sharif, 1951). В Северне
Бразилии вспышки бубонной чумы наблюдаются через 5—10 лет (Macchi;
vello, 1948).

Вспышки чумы, связанные с эпизоотиями среди диких грызунов, в Aj
гентине бывают через 5—10 лет, в Южной Африке (ЮАР) — через 5
(Davis, 1948). Периодичность чумы в Маньчжурии отмечалась через каяуц
3—7 лет (Н. И. Николаев, 1949).

Такая периодичность бубонной чумы объясняется цикличностью раз-
вития эпизоотии (см. раздел «Эпизоотология чумы»).

Легочная чума

Связующим звеном между бубонной и первичной легочной чумой явля-
ется бубонная чума, осложненная вторичной чумной пневмонией. Так»
больные с вторичной легочной чумой иногда становятся очень заразитель
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ными и могут положить начало развитию эпидемии первичной легоч-
ной чумы. Возникновение вспышек первичной легочной чумы зависит от
интенсивности инфекционного процесса у больного с вторичной чумной
пневмонией, развившейся в ранние сроки заболевания бубонной чумой. Ес-
ли у больного поражение легких сопровождается частыми приступами каш-
ля с выделением кровянистой мокроты, содержащей огромное количество
чумных микробов, то от такого больного окружающие его люди легко за-
ражаются первичной легочной чумой.

Легочная чума отличается высокой контагиозностью и за короткое вре-
мя может широко распространиться не только в отдельном населенном пунк-
те, но и легко заносится в другие населенные пункты, экономически или
культурно связанные с очагом возникновения заболеваний. Другая опас-
ность первичной легочной чумы — это почти 100% гибель больных (ранее
при отсутствии эффективных средств для лечения). Это часто приводило
К тому, что жители населенного пункта, пораженного легочной чумой, в ужа-
се разбегались и способствовали рассеиванию инфекции.

Начавшись, первичная легочная чума распространяется как чистый
знтропоноз воздушно-капельным путем. В этом эпидемическом процессе
дальнейшее распространение легочной чумы всецело зависит от социальных
факторов (условий быта, обычаев, нравов) и от сезона года.

Заразительность больного первичной легочной чумой в значительной
мере определяется клинической картиной заболевания. При первичной ле-
гочной чуме, когда развивается бронхопневмония с поражением целых долей
легкого, с сильным кашлем и обильным выделением мокроты, кишащей
•иными микробами, больной во время кашля с капельками мокроты рас-
пивает возбудителя чумы на 1,5—2 м (Л. В. Громашевский, 1962). При
этом крупные капельки мокроты быстро оседают, а мелкие капельки оста-
ются взвешенными в воздухе более или менее длительное время в зависи-
мости от их размера.,При скученности людей в плохо проветриваемом по-

мещении при наличии больного первичной легочной чумой воздух запол-
няется таким бактериальным аэрозолем, а находящиеся в нем здоровые лю-
1л. вдыхая его, заражаются первичной легочной чумой.

Хотя известны случаи заболевания первичной легочной чумой лиц, со-
прикасающихся с больными короткое время, но обычно эта болезнь пора-

•вет тех людей, которые имели длительный контакт с больными легочной
•умой. Это объясняется тем, что для заражения через легкие требуются зна-
чительно большие дозы возбудителя, чем при заражении через кожу.

Тот факт, что заболевание первичной легочной чумой обусловливается
Дыханием наиболее мелких частиц мокроты, подтверждается и эксперимен-
Ььными исследованиями. Так, Druett с соавторами (1956) показали, что
с;; заражении морских свинок аэрозолем из плотных частиц размером 12 \±.

цими на себе 15—150 микробов чумы, инфицирующая доза была в
Щ— 5— 9 раз больше, чем инфицирующая доза аэрозоля, полученного рас-

тением суспензии чумного микроба с частицами размером 5 а. При зара-
•енпи мелкими частицами аэрозоля у морских свинок развивалась бронхо-

-мония с последующей септицемией. Крупные частицы аэрозоля вызыва-
:ептицемию, но явления пневмонии отсутствовали и смерть животных
•упала быстрее.

Высокую заболеваемость легочной чумой в Забайкалье и Монголии
цшеь объяснить высокой вирулентностью и пульмотропностью возбу-
?ля чумы (А. И. Скородумов, 1928, и др.). Но это предположение не под-
елилось, так как во время эпидемий чумы возбудитель всегда обладает
жой вирулентностью и при заражении одной и той же культурой экспе-
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риментальных животных путем ингаляции развивается первичная легочная
чума, а при заражении под кожу — бубонная (Wu Lien-teh, 1936). Другие ав-
торы высказывали мысль, что чумные палочки только в симбиозе с другим!:
микробами (White, 1923) или в ассоциации с вирусом гриппа (Nicolle и Go-
bert, 1924; Sokhey, 1950) вызывают эпидемии легочной чумы. Но Wu Lien-
teh (1926) указывал, что во время эпидемий легочной чумы в Маньчжурии
не было заболеваний гриппом. Факторы, понижающие сопротивляемость
организма к инфекции, способствуют заболеванию первичной легочной чу-
мой. Холодная, дождливая и жаркая погода приводит к скоплению люде!1

в помещениях и тем самым способствует распространению легочной чумы.
У некоторых больных первичной легочной чумой вследствие раннего

развития сепсиса смерть наступает раньше, чем успеет развиться кашель
с выделением мокроты. Такую форму легочной чумы Wu Lien-teh (1926'
назвал «пульмонарной» формой чумы и отмечал, что появление таких забо-
леваний способствует угасанию, эпидемий легочной чумы.

Распространение первичной легочной чумы носит семейный характер
и от нее часто погибают все члены семьи. Появившись в одном доме, инфек-
ция переносится родственниками или друзьями, посещавшими больного,
в другие дома одного и того же населенного пункта, которые становятся вто-
ричными источниками инфекции. Инфекция часто переносится в другие на-
селенные пункты больными, находящимися в инкубационном периоде или
с начальными симптомами заболевания. Степень и быстрота такого распро-
странения инфекции зависят от плотности населения и от используемых
способов сообщения.

В Монголии благодаря низкой плотности населения вспышки легочной
чумы не принимали больших размеров. В Маньчжурии, наоборот, в 1910—
1911 гг. погибло, по данным разных авторов, от 60000 до 15000 человек (см.
раздел «История чумы»).

В истории эпидемий чумы зимой отмечалось превалирование заболева-
ний легочной чумой, а летом — бубонной (Hirst, 1953).

Не вполне выясненным остается вопрос о возможности развития вспы-
шек бубонной чумы при заражении от больных легочной чумой. Gill (1928)
считал, что хотя легочная чума передается непосредственно от человека к
человеку, но ввиду той легкости, с которой заражаются крысы, легко мо-
жет вспыхнуть эпизоотия среди них,-которая в свою очередь может слу-
жить источником бубонной чумы. Но, как показали наблюдения во время
эпидемий легочной чумы в 1910—1911 г. в Харбине и в 1921 г. во Вла-
дивостоке, крысы могут заражаться чумой, но это не привело к разви-
тию эпизоотии среди крыс (Pollitzer, 1954). Отмечались редкие случаи за-
ражения через блох от больных легочной чумой (Wu Lien-teh, 1926).

Во время эпидемий легочной чумы в 1910—1911 г. в Харбине наблю-
дали бактериемию у больных первичной легочной чумой за 24 часа до
смерти больного (С. Н. Предтеченский, 1915). А при наличии бактериемии
у больных и блох в жилище человека возможно заражение бубонной чумой
через блох от больных легочной чумой. Следовательно, возможно чередова-
ние вспышек бубунной и легочной чумы, что может обеспечить длительное
течение эпидемий чумы и, несомненно, было в далеком прошлом. Развитие
вспышек легочной чумы иногда наступает от первого заболевшего бубонной
чумой, а в других случаях сотни и тысячи заболеваний протекают в бу-
бонной форме, не вызывая вспышек легочной чумы. Причину этого
В. Н. Федоров (1955) видел в социальных- факторах, Pollitzer (1954)— во
влиянии внешних факторов, a Wu lien-teh (1936) ограничивается ссылками
на погоду и социальные условия.
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Анализ вспышек легочной чумы показывает, что первичная легочная
чума более часто отмечается там, где основные носители имеют промысловое
значение — сурки (А. И. Скородумов, 1928; Wu Lien-teh, 1926) или морские
свинки (Ваггега, 1940) и когда заражаются чумой от верблюдов, т. е. там,
где бывает заражение массивными дозами при снятии шкур и разделке
мяса больных' чумой грызунов или домашних животных. Наличие других
заболеваний, особенно дыхательный путей, способствует развитию как вто-
ричной, так и первичной легочной чумы.

Экспериментальные исследования по аэрогенному заражению морских
свинок (В. В. Доносов, 1944; В. Н. Лобанов, В. Ф. Сиволобов и др., 1959)
и обезьян (Speck и Wolochow, 1957; Ehrenkranz и Meyer, 1955, и др.) пока-
зали, что рассеивание инфекции через легкие возникает на 3-й сутки после
заражения. Следовательно, развитие вспышек первичной легочной чумы
возможно при условии интенсивного выделения возбудителя чумы через ды-
хательные пути больного и тесного контакта его с окружающими в пред-
агональном периоде. Угасание вспышек легочной чумы происходит при раз-
рыве путей передачи инфекции.

ПРИРОДНАЯ ОЧАГОВОСТЬ И ЭПИЗООТОЛОГИЯ ЧУМЫ

Б. К-"Фенюк

Эпизоотология чумы как раздел ее эпидемиологии возникла в самом
конце XIX века, после выделения чумного микроба от крыс и их блох (см.
раздел «Микробиология чумы»). Дальнейшие исследования привели к вы-
воду, достаточно долго господствовавшему в науке, что чума — болезнь
еинантропных крыс, а переносчики ее возбудителя — крысиные блохи. Слу-
чаи обнаружения в ближайшие годы чумных сусликов в США и песчанок
з Южной Африке объясняли, как правило, переходом на них чумы с город-
ских крыс (Wu Lien-teh и сотрудники, 1936). Вопреки этому общеприня-
тому взгляду некоторые русские исследователи, критически оценив от-
лельные эпидемиологические данные, высказывали мысль, что чума энде-
мична и в ряде таких местностей, где нет крыс. Так, Д. К. Заболотный
4899) писал: «Различные породы грызунов, по всей вероятности, представ-
ляют в природе ту среду, на которой сохраняются чумные бактерии».

Организованная Д. К. Заболотным настойчивая проверка этой гипо-
-езы привела к находке в 1911 г. чумных сурков-тарбаганов (Marmota sibi-
Еа) в Забайкалье и в 1912 г. — зараженных чумой малых сусликов (Citel-
•s pygmaeus) в Астраханских степях, где виновность в этом крыс полностью
исключалась (Д. К. Заболотный, 1926). Тем самым было доказано, что чума
присуща в природе не только крысам, но и ряду видов грызунов степей и
-.стынь и что эндемия чумы в континентальных местностях есть следствие
Б энзоотии, т. е. укоренения в поселениях местных дикоживущих грызунов.

Все же большая эпидемичность чумы при эпизоотиях среди крыс и ее
пирокое распространение в конце XIX — начале XX века по земному шару

гивели Jorge (1928) к неправильному выводу, что чума среди крыс первич-
-t̂ . а в дикой природе («дикая» чума, sylvatic plague — английских авторов)—
зторична.

Ошибочность этого вывода, пользовавшегося долгое время широким
незнанием за рубежом, была вскрыта Baltazard и Bahmanyar (1960) во
жкмя исследований в Индии, считавшейся классическим примером очага
юысиной» чумы. Эти авторы показали, что в северных провинциях Индии,

-;* ч\'ма многие годы проявляла себя в эпидемической форме, природными
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источниками возбудителя болезни являются не крысы, а дикоживущие гры-
зуны — индийские песчанки (Tatera indica). Эпизоотии возникают внача.~г
на песчанках, затем чума переходит на крыс, а после начала массового па-
дежа крыс в поселках заболевают люди.

В Советском Союзе большое организующее влияние на изучение энзоо-
тии чумы оказала теория акад. Е. Н. Павловского, развиваемая им с 1939 г
о природной очаговости ряда трансмиссивных болезней и приуроченное:
их очагов к определенным ландшафтно-географическим условиям (Е. Н. Пя-
ловский, 1946, 1948). Четкая связь с конкретными ландшафтами выявлена
и у природных очагов «дикой» чумы. Всем им свойственна та или иная степень
засушливости климата, приводящая к развитию растительности и биоце-
нозов животных, характерных для пустынь, полупустынь, степей, саван:-:,
высокогорных ксерофитных лугов и т. п. (Ю. М. Ралль, 1958; В. В. Куче
рук, 1960).

К настоящему времени природная очаговость чумы выявлена на всех
материках, кроме Австралии. В Северной Америке она обнаружена в 15
штатах США и 2 штатах Канады; в Южной Америке — в Аргентине, Перу.
Эквадоре, Боливии, Бразилии, Венесуэле; в Африке — практически на
всем материке, за исключением влажных тропиков, безжизненных участ-
ков пустынь, районов относительно интенсивного земледелия; в Азии —
в КНР, МНР, Индии, на острове Ява, в Иране, Йемене (Pollitzer, 1954.
Ю. М. Ралль, 1958). В Европе природная очаговость чумы существует сей-

час только на территории СССР (в северо-западном Прикаспии и Волго-
Уральском междуречье). Есть, однако, основания считать, что еще в XVIII ве-
ке она была свойственна степям Украины, Венгерской низменности, Верхне-
Германии, Балканам, Карпатам, но угасла здесь вследствие истребления сур-
ков и распашки земель, приведшей к исчезновению густых поселений сусли-
ков и сурков (В. Н. Федоров, 1960). В СССР природные очаги чумы, кроме
названных выше, имеются в Закавказье, пустынных районах Средней Азии
и южной части Казахстана (от восточного побережья Каспийского моря до
границы с КНР), в высокогорьях Тянь-Шаня и Алая, на самом юге Гор-
но-Алтайской автономной области и Тувинской АССР, в Забайкалье. Очаги
в северо-западном Прикаспии и Забайкалье оздоровлены в результате мно-
голетнего истребления грызунов (рис. 34).

История показала, что среди дикоживущих грызунов чумные эпизоотии
не проявлялись до сих пор севернее 48—51 с. ш. (И. Г. Иофф, 1941) и южнее
40° ю. ш. (В. Н. Федоров, И. И. Рогозин, Б. К- Фенюк, 1955). Однако внут-
ри этого пояса, или зоны, имеются огромные пространства, свободные от
чумы, так как на них отсутствуют необходимые для ее укоренения ландшафт-
но-географические и экологические условия.

Очаги «крысиной» («городской», апортовой») чумы укладываются, по данным Robert-
son (1923), между 35° с. ш. и 35° ю. ш. За пределами этих широт эпизоотии среди синан-
тропных крыс, возникавшие при завозе чумы из других очагов или заражении крыс от ди-
коживущих грызунов из местных очагов, как правило, прекращались относительно быстро,
через 1—2 года, редко больше. Однако в тропиках и южных субтропиках чума на кры-
сах в портах, городах и даже в сельских населенных пунктах поддерживалась долгие го-
ды подряд, явно Сез ежегодного проникновения возбудителя из местных очагов «дикой» чумы.

Длительное существование очагов «крысиной» чумы было обусловлено рядом обстоя-
тельств: а) постоянным обменом чумными крысами'с помощью морского и речного тран-
спорта между разными городами и портами; б) благоприятными условиями в жарком кли-
мате для размножения и развития блохи Xenopsylla cheopis — основного переносчика чумы
среди крыс; в) возможностью обратного перехода в субтропиках чумы от человека к крысам,
вследствие того что в прошлом в ряде малоразвитых стран, расположенных в этой зоне, в
жилищах человека обитало очень много блох как крысиных, так и человеческих (Pulex
irritans). а Сольных чумой людей часто не госпитализировали; г) заражением крыс от ди-
коживущих грызунов из местных природных очагов.



Рис. 34. Схема географии природных очагов чумы в СССР.
Полые и зачерненные кружочки — участки, на которых в 1 (11 1 — 1 965 п". были выявлены эпизоотии (независимо от их интенсивности и повторяемости): / — в ныне
дебетующих очагах; 2 — в оздоровленных пчаглх (Северо-Западный Прикаспий, Забайкалье) или затухших по неизвестной причине (северо-западная часть между-

речье Волга—Урал).
Очаги: I — в Северо-Западном Прикаспий; II — в междуречье Волга—Урал; III — левобережье р. Урал; IVA — на равнинной части Закавказья; 1VB - а высоко-
горье Малого Кавказа; V — в пустынях Средней Азии; VI — в Тянь-Шане; VII — в Памиро-Алае; VIII — в Забайкалье; }ХА — в Горно-Алтайской автономной

области; 1ХБ — в Тувинской автономной области.
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Следовательно, «крысиную» чуму есть основание рассматривать как частный случай
ее энзоотии, а «крысиные очаги», следуя терминологии Е. Н. Павловского (1948),— к а
пример антропоургических очагов.

До возникновения человеческой культуры не было и «крысиной» чумы. Появле:-::—
крупных населенных пунктов, в том числе портов, вначале мало благоустроенных в сан*
тарном отношении, создало условия для возникновения густых поселений крыс, особен.-:•
в тропических и субтропических странах, а интенсивное развитие парового флота ofec-l
печивало широкую пассивную миграцию крыс из порта в порт (В. Н. Федоров и В. П. К>
закевич, 1959). Чумной микроб, проникнув из очагов «дикой» чумы в поселения синант-1
ропных крыс, мог сохраняться среди крыс длительное время.

К настоящему времени в мировых очагах «дикой» чумы выявлено зна-
чительное число видов носителей и переносчиков ее возбудителя. Безусловна
основное место среди первых занимают различные виды грызунов, среди вто-
рых — различные виды блох.

Первый сводный список видов грызунов, вовлекавшихся в эпизоот!!*
чумы, дали Wu Lien-teh и др. (1936). За ним следовали сводки В. М. Тума:—
ского (1938, 1958), Meyer (1942) для США, Pollitzer (1954), Macchiaveb
(1954), Ю. М. Ралля {1958, 1960) и др.

Значительные уточнения в списки носителей и переносчиков внесена.
Комитетом экспертов по чуме Всемирной организации здравоохранения в епн
«Третьем докладе» (Third Report, 1959). Приведенный в нем список грызунов,
обнаруженных зараженными чумой в условиях природы, включает назв£-
ния 235 видов и подвидов, не считая синантропных крыс и домовых мышей.
Список видов и форм блох, из которых выделяли культуры возбудителя чу-
мы, содержит 99 названий, не считая названий блох, паразитирующих кг
крысах и домовых мышах. В последние годы список выявленных носителей
и переносчиков чумы еще увеличился.

Помимо грызунов, во время эпизоотии среди них спорадически обна-
руживали также зараженных чумой представителей других систематически!
групп млекопитающих: ежей, землероек, хорьков и других представителей
семейства Mustelidae, вивер, лисиц, обезьян (род Macacus), домашних ко-
шек, двугорбых и одногорбых верблюдов, даманов (семейство полукопытных»
и некоторых других. Сейчас очевидно, что все эти животные не играют ка-
кой-либо значительной роли в сохранении возбудителя чумы в природе,
однако эпидемическое значение спорадических случаев чумы у них, особенн;-
у домашних (верблюды, кошки) или промысловых (хорьки, лисицы и т. п.»
животных, может быть очень велики.

Равным образом, помимо блох, обнаруживались зараженными чумой
в природе или заражались в эксперименте ряд других видов кровососущих
членистоногих: клещи, главным образом из семейства Ixodidae и Argasidae.
вши грызунов и человека, постельные клопы, некоторые кровососущие
двукрылые. Однако тщательно собранные экспериментальные данные и эпизо-
отологические наблюдения показали, что только блохи обеспечивают зако-
номерную передачу чумного микроба от одного восприимчивого животногс
другому.

Таким образом, феномен энзоотии чумы обусловлен циркуляцией чум-
ного микроба в природе по схеме: грызун — блоха — грызун. Грызуны слу-
жат основными источниками (резервуарами) чумного микроба в природе.
а блохи — его переносчиками.

Исключительная роль блох как переносчиков чумы объясняется нали-
чием у них особого механизма передачи, открытого впервые в 1914 г. Васо".
и Martin и подробно изученного в дальнейшем большим числом авторов
(И. Г. Иофф, 1941; В. Н. Федоров, И. И. Рогозин и Б. К- Фенюк, 1955). Ме-
ханизм этот состоит в следующем.



Природная очаговость и эпизоотология чумы 131

Блоха, насосавшись крови на чумном грызуне в период предагональноЙ бактериемии
у него, не сразу приобретает способность заражать восприимчивых животных. Необходимо,
чтобы бактерии чумы размножились в пищеварительном тракте блохи. В процессе размно-
жения они могут склеиваться в глыбки, видимые под микроскопом в виде черных пятен.
Эти глыбки, склеиваясь друг с другом, могут закупорить просвет желудка и преджелудка
блохи. Возникает так называемый чумной блок (рис. 35). «Блокированная» блоха про-
должает испытывать голод и пытается сосать кровь. Однако заглатываемая кровь не в со-
стоянии протолкнуть блок, что вызывает ее обратный отток («отрыжку») и попадание в ранку
в коже хозяина. Вместе с кровью в ранку вымывается какое-то количество бактерий.

Блокированные блохи проявили в опытах высокую способность заражать. Одного
укуса такой блохи часто достаточно, чтобы вызвать смертельное заболевание восприимчи-
вого к чуме грызуна. Наряду с этим известны случаи, когда укусы блокированных блох
не вызывали заражения.

Поскольку блокированная блоха фактически не получает пищи, она значительно чаще
кусает своих хозяев, чем здоровая. У блох разных видов в зависимости от внешней тем-
пературы, влажности и частоты повторного питания блок образуется через разные сроки;
от П4—3 до 150—200 суток после заражения. Блокированные блохч, как правило, быстро
погибают. Возможен также размыв (рассасывание) блока, возобновление у блохи способ-
ности питаться и повторное образование блока.

Трансовариальная передача чумного микроба у блох отсутствует. Гиб-
нет этот микроб и попадая в пищеварительный тракт личинок блох.

Продолжительность жизни блох грызунов в среднем относительно неве-
лика, и у многих видов в течение года происходит смена 1—2—3 генераций.
Тем не менее известно выжи-
вание в условиях опыта здо-
ровой сусликовой блохи Ne-
jpsylla seiosa 1725 дней, а
зараженной чумой сурчиной
А1охи Oropsylla silantiewi —
:о8 дней. В природе заражен-
.-ые чумой блохи обнаружены
2 пустующих норах зимоспя-
_их грызунов через 8 меся-
_ев после прекращения эпизо-
•тни (И. Г. Иофф, 1941).

Невзирая на большое чис-
"з видов грызунов и блох,
i увлекающихся в эпизоотии
- мы, не всем им принадле-
- п одинаковая роль в сохра-

н и т природных очагов чу-
=: и развитии эпизоотии. Гры-
нов по этому признаку мож-

• разделить на о с н о в н ы х

Рис. 35. Схема блокированной блохи (по Hirst,
1953)

/ — комки бактерий чумы; 2 — желудок; 3 — подже-
З Т О р О С Т е П е н Н Ы X НО- лудок; 4 — пищевод, запробкованный бактериями чумы.

телей чумного микроба.
Только основные носители являются виновниками природной очаго-

сти чумы. Второстепенные же лишь вовлекаются в эпизоотии, когда те
зтекают среди основных носителей, и не играют самостоятельной роли
коренении чумы в природе, хотя могут иногда иметь большое эпидемио-

гпческое значение.
Всем основным носителям чумы свойственны следующие особенности

. ~огии: а) относительно высокая и стабильная плотность поселений, не
:зерженная очень резким колебаниям по сезонам и годам; б) относитель-

лспрерывность поселений на больших пространствах или наличие связи
_у отдельными поселениями, если для них характерна известная моза-?
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ичность; в) паразитирование на этих грызунах таких видов блох, которые
могут быть активными переносчиками чумы и обладают относительно боль-
шой жизнестойкостью, определяемой благоприятными микроклиматиче-
скими условиями в глубоких норах основных носителей (Б. К- Фенюк, 1944,
1948). Ни одному грызуну, играющему в природном очаге роль второе:—
пенного носителя, не присущи все эти признаки одновременно.

В качестве основных носителей чумы в ее природных очагах выступают: в горных оча-
гах Средней и Центральной Азии —различные виды сурков (Marmota baibacina, M. cauda::-
М. himalajana), в монгольских и забайкальских степях — сурок-тарбаган (М. sibiric=>.
в степях Северо-Восточного Китая—даурский суслик (Citeilus dauricus), в Северо-Западк:»
Прикаспии — малый суслик (С. pygmaeus), в пустынях советской Средней Азии — боль-
шая песчанка (Rhornbomys opiums), в Волжско-Уральских песках — полуденная песчангл
(Meriones meridianus), в Северной Индии— индийская песчанка (Tatera indica), в Ир£~
ском Курдистане и Закавказье—ливийская песчанка (Meriones libycus), возможно с уча-
стием других видов песчанок, в Северной Америке — калифорнийский суслик (CiteK.s
beecheyi), луговые «собачки» (Cynomys) и другие виды сусликов, Е ЮЖНОЙ Америке — ион
ские свинки (Caviidae) и некоторые хомяки (Oryzomys, Akodonh в Южной Африке —
песчанка Брантса (Tatera brantsi), в Северной Африке — песчанка шави (Meriones shav. :t
и т. д.

Второстепенные носители чумы могут быть в свою очередь подразделены
на с л у ч а й н ы х и ф а к у л ь т а т и в н ы х (Б. К. Фенюк, 1948).

Случайные второстепенные носители вовлекаются в эпизоотии лишь
спорадически, причем некоторые из них очень редко, что обусловлено рядоу
причин: крайней малочисленностью случайных носителей или их резистент-
ностью к чуме, или отсутствием закономерного общения с основными носи-
телями. Наоборот, факультативные второстепенные носители регулярн;
вовлекаются в эпизоотии чумы среди основных носителей, так как имеют
с ними достаточно тесный контакт и в разной степени высоковосприимчив^
к чуме. Но занять место основных носителей факультативные носители не
могут по ряду причин: вследствие разобщенности (мозаичности) поселение
некоторых видов факультативных носителей или общей низкой численности
других, или резких колебаний численности по годам при продолжительных
периодах ее депрессивного состояния, или, наконец, вследствие очень высо-
кой восприимчивости к чуме, приводящей к вымиранию, популяции вида!
в местах эпизоотии.

Особо следует отметить ту группу видов факультативных второстепен-
ных носителей, которой свойственны наступающие иногда бурные подъема
численности, так называемые массовые размножения, которые, как правило,
сопровождаются в природных очагах чумы интенсивными эпизоотиямн.
Эпизоотии могут протекать в популяции таких видов как самостоятельное
явление и быть нередко высокоэпидемичными.

В качестве примера таких видов можно назвать для природных очагов в Прикаспий- I
ской низменности домовую мышь (Mus musculus), обыкновенную полевку (Microtus arvali; .
степную пеструшку (Lagurus lagurus), для Южной Африки — многососковую мышь (МЙ^-
tornys coucha) *.

Надо, наконец, подчеркнуть, что свойство быть основным или второ-
степенным носителем чумы не является константой того или иного вида грь;-

1 Kartman и др. (1958) на основании относительно не продолжительных ааблюдени
ь районе залива Сан-Франциско пришли к выводу,что в очагах США основными носителям*
чумы являются не суслики и луговые собачки, а полевки (Microtus californicus), относимые
до сих пор к типичным второстепенным носителям. Аналогичный вывод сделан и М. И. Ле-
ви с соавторами (1961) после выявления эпизоотии чумы среди обыкновенных полевок;
1958 г. на Ленинаканском нагорье в Закавказье. Однако вопрос о признании мелких по-
левок с их неустойчивой численностью в качестве основных носителей чумы дискуссионен
и требует дальнейшего изучения.
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зуна, а определяется особенностями экологии его местной популяции, в пер-
вую очередь численность вида в данном очаге, размером заселенного им
пространства, видовым составом и численностью блох и т. п. Поэтому один
и тот же вид грызуна может выступать в роли основного носителя в одном
очаге и быть второстепенным в другом. Не одинаково во всех природных
очагах чумы и значение разных видов блох как переносчиков чумы.

Еще в ранний период изучения чумы в Индии и на Цейлоне было установлено, что блоха
Xenopsylla cheopis является значительно более активным переносчиком чумы от крысык кры-
се и от крыс к человеку, чем близкий вид—X. astia и все другие виды крысиных блох (см.
И. Г. Иофф, 1941). В Северо-Западном Прикаспии среди нескольких видов сусликовых блох
выявилась явно главная роль у двух видов — Ceratophyllus tesquoruniHNeopsylla setosa
(И. С. Тинкер, 1940). В степях Монголии. Забайкалья, в высокогорьях западного Тянь-Ша-
ня основным переносчиком чумы в поселениях сурков служит блоха Oropsylla silantiewi
(И. Г. Иофф и др., 1957). Среди многочисленных видов блох большой песчанки почти все
исследователи выделяют в качестве основных переносчиков чумы наиболее массовые в том
или ином районе Средней Азии виды и подвиды блох рода Xenopsyila (X. skrjabini, X.
DUttali, X. gerbilli gerbilli, X. g. minax, X. g. caspica, X. hirtipes).

В настоящее время в советской литературе дискутируется вопрос о сте-
пени гостальности природных очагов чумы. Н. И. Калабухов (1949),
Н.П.Наумов (1955) считают их полигостальными, В. Н. Федоров и Ю.М. Ралль
(1960) развивают взгляд, что все природные очаги моногостальны, т. е. их
существование обусловлено только одним видом грызуна — основного но-
сителя чумы, тогда как все остальные виды являются лишь второстепенными
носителями. Ясно лишь, что по отношению к чуме предложенное Е. Н. Пав-
ловским (1948) понятие гостальности необходимо применять с ориентацией
только на основных носителей, будут ли они в числе одного или нескольких,
так как только они обеспечивают устойчивое существование природного
очага чумы. Весьма важными вопросами эпизоотологии чумы являются:
сезонность эпизоотии, закономерности их развития и механизм сохранения
чумы в природе в неэпизоотические годы.

Еще Английская комиссия в Индии (1907—1912) установила по наблю-
дениям в Бомбее и в деревнях Пенджаба, что эпизоотии среди крыс начина-
ются в декабре — январе, достигают максимума интенсивности в марте —
апреле и прекращаются в мае. С июня по ноябрь обнаруживаются обычно
лишь единичные зараженные крысы (см. также раздел «Эпидемиология чу-
мы»). Особенно ярко сезонность эпизоотии проявляется у грызунов, залегаю-
щих в спячку. Но и у видов, не впадающих в спячку, когда зараженные
особи могут встречаться в любое время года, обычны сезонные подъемы и
падения интенсивности эпизоотии.

Так, для малых сусликов характерны две неравновеликие эпизоотические волны в те-
«ние года. Первая эпизоотическая волна более слабая и короткая, может наступить рано
•«гной, вслед за пробуждением зверьков от зимней спячки (В. М. Туманский, 1935). Она

' *;ловлена повышенным общением между сусликами в связи со спариваниемисменой зим-
шшх нор на летние. Вслед за спариванием суслики переходят к строго индивидуальному
•=: ззу жизни, контакт между ними резко ослабевает и эпизоотия угасает. Вторая эпизооти-

ческая волна, основная и более мощная, наступает в конце весны — начале лета. Она обу-
-' Елена расселением молодых сусликов из материнских нор, в процессе которого зверьки
: хещают большое число пустующих нор, где они могут столкнуться с зараженными чумой
".• .хами (Н. И. Калабухов, 1929). Эта волна длится 1?4—3 месяца, постепенно затухая.
^:-:вными причинами угасания летних эпизоотии служат: а) уменьшение контакта между

тиками с завершением расселения; б) уменьшение количества бодрствующих сусликов в
2язи с залеганием в спячку вначале взрослых самцов (конец весны), затем взрослых самок
г 5 начале осени молодых зверьков; в) общее разрежение популяции сусликов вследствие их
ябели от чумы и особенно от других причин; г) повышение общей резистентности сусликов
i-.мепо мере их подготовки к спячке, что сопровождается улучшением их физиологи-
ческого состояния; д) возможное изменение возбудителя, о чем свидетельствует появление
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Сходная схема эпизоотических циклов свойственна разным видам сурков. У степных
сурков тоже имеются две эпизоотические волны — более слабая весенняя и интенсивная лет-
няя, переходящие одна в другую без перерыва. Поскольку у сурков нет летней спячки,
а только зимняя, общая продолжительность эпизоотии может достигать 5—6 месяцев. У
высокогорных сурков наблюдаются только летние эпизоотии, а в связи с краткостью теплого
времени года сезон эпизоотии сокращается до 3 месяцев.

У не залегающих в спячку основных носителей, например у песчанок, зараженные осо-
би могут быть обнаружены на протяжении всего года. Однако наибольшей интенсивности
эпизоотии достигают весной и осенью (рис. 36J. Календарные сроки подъема и понижения

Рис. 36. Сезонность эцизоотий чумы в поселениях больших песчанок в Север-
ном Приаралье (по Н. П. Наумову и др., 1959)

/ — количество культур от грызунов; 2 — количество культур от эктотфазитов; 3 — про-
цент зараженности грызунов. Столбики — число исследованных грызунов.

интенсивности эпизоотии зависят от климатических условий местности и года, а причины
этих колебаний — как от ряда экологических факторов, так, видимо, и от меняющейся по
сезонам резистентности песчанок к чуме.

Наконец, утех факультативных носителей, у которых эпизоотия могут принять харак-
тер самостоятельных, возникновение последних связано с ростом численности этих носителей,
а максимум интенсивности приурочен обычно ко времени максимальной численности и повы-
шения подвижности зверьков (миграций) в связи с перенаселением и неблагоприятными
Климатическими или кормовыми условиями.

Степень постоянства эпизоотии не одинакова в разных очагах. В одном
типе очагов, названных В. Н. Федоровым и Ю. М. Раллем (1960) «стойко-
активными очагами чумы с острыми систематически возникающими эпизо-
отиями», последние повторяются в том или ином участке очага из года в год.
Примером таких очагов может служить Северное Приаралье (Н. П. Наумов
и др., 1959). В других очагах, например в среднеазиатских пустынях юж-
ного типа («вялые очаги с редким возникновением острых эпизоотии»), ин-
тенсивные эпизоотии продолжительностью 1—3 года со свойственными им
сезонными подъемами и спадами сменяются многолетними периодами, на
протяжении которых обнаружить возбудителя чумы не удается.
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В межэпизоотические сезоны, четко выраженные у зимоспящих грызу-
нов и менее четко у видов, не впадающих в спячку, возбудитель чумы сохра-
няется в природе в основном в организме блох, переживающих эти сезоны
в глубоких норах грызунов. Возможно, известное значение имеют и сами
грызуны, у которых инфекционный процесс принял на тот или иной срок
затяжную (латентную) форму, а в дальнейшем вновь обострился.

Гораздо сложнее обстоит дело с проблемой сохранения чумного микроба
в природных очагах в неэпизоотические периоды, когда его не удается обна-
ружить многие годы, иногда десятки лет подряд, до очередного подъема
эпизоотийной активности. Такой долгий срок чумной микроб не может,
конечно, сохраниться ни в организме блох, заразившихся во время послед-
ней эпизоотии, ни в организме латентно болеющих грызунов, так как про-
должительность жизни грызунов и особенно блох невелика.

Для объяснения механизма сохранения возбудителя в природе в неэпи-
зоотические годы было высказано несколько предположений. Приведем
только некоторые из них: а) перемещение эпизоотии по просторам природ-
ного очага, в результате чего они могут появиться на прежнем месте много
лет спустя после предыдущей эпизоотии; б) сохранение в неэпизоотические
годы цепочки спорадических случаев острой чумы у грызунов на разных
участках очага, что не улавливается при эпизоотологическом обследовании
вследствие недостаточности его масштаба и несовершенства существующих
методик; в) сохранение возбудителя в так называемых элементарных оча-
гах, расположенных в оптимальных для грызунов местах.

Сущность последнего предположения сводится к следующему. Чумной
микроб длительно сохраняется в элементарных очагах, так как при всяком
освобождении нор в результате гибели их хозяев от чумы или других при-
чин норы быстро вновь заселяются мигрантами с соседних территорий, что
в свою очередь обеспечивает в таких норах постоянно высокую численность
блох. При возникновении условий, способствующих интенсификации эпи-
зоотического процесса, чума выносится из элементарных очагов на окружаю-
щие их пространства, приводя к развитию интенсивных и разлитых эпизо-
отии, по окончании которых возбудитель опять сосредоточивается только
в элементарных очагах.

Наибольшему числу фактов, накопленных за последние десятилетия
в горных очагах и в зоне северных пустынь Средней Азии, соответствует
последнее предположение, т. е. гипотеза «микроочаговости чумы», разви-
заемая Н. П. Наумовым (1955, 1959). Однако в других местах, например
в зоне южных пустынь, в Иранском Курдистане и некоторых других райо-
нах, устойчивые элементарные очаги выявить не удалось, в связи с чем вы-
яснение механизма сохранения чумного микроба в природном очаге в неэпи-
зоотические годы остается одной из наиболее актуальных задач эпизоото-
логии чумы.

Гипотеза микроочаговости чумы не отвергает значения перемещений
зпизоотий в пространстве. Каков бы ни был механизм сохранения возбуди-
теля чумы в природе, нельзя не учитывать того факта, что все природные
эчаги чумы, особенно на равнинах, занимают обширные пространства, засе-
ленные ее основными носителями. К энзоотии чумы как эколого-географи-
=ескому явлению приложимо общеизвестное зоогеографическое правило
(обеднения островной фауны» (Б. К. Фенюк, 1958а). Прекращение в каком-
либо районе по той или иной причине на длительное время хотя бы спора-
;?:ческих случаев чумы должно привести к полному исчезновению возбуди-
теля в данном районе до его нового заноса извне. Обширность пространств
г:? и родного очага обеспечивает сохранение возбудителя в критические пе-
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риоды хоть в какой-нибудь части очага, откуда при возникновении неосх:-
димых условий он может снова проникать в места, где до этого исчез1.

Зону природной очаговости чумы, даже в пределах одного материка, можн:
расчленить по географическому признаку на отдельные, в известной мерс
автономные части, которые можно считать самостоятельными, относительк:
автономными очагами (Б. К. Фенюк, 1958а). Такая автономность возможна г
том случае, если между этими частями нет повседневного обмена возбуди-
телем чумы вследствие наличия между ними трудно преодолимых геогра-
фических или экологических преград для его носителей и переносчико=
(крупные реки с широкими долинами, районы с хорошо освоенным земле-
делием, горные хребты, разделяющие пустынные районы, и т. п.). Автоном-
ность таких очагов относительна потому, что в исторических и тем более
в геологических масштабах времени чумной микроб неоднократно преодо-
левал преграды, разделяющие эти очаги, в том числе и в наше время. Авто-
номность отдельных очагов облегчает проведение в них оздоровительных
мероприятий.

Специалисты по чуме неоднократно предпринимали попытку типизации
(классификации) природных очагов чумы. В качестве основы для классифика-
ции разные авторы предлагали: степень активности и стойкости энзоотии чу-
мы, эпидемичность эпизоотии, видовую принадлежность основных носителей,
физико-географические или административные признаки и т. п. В работе
В. Н. Федорова и Ю. М. Ралля (1960) предложена классификация, в наи-
большей мере соответствующая современным представлениям советских
ученых о природной очаговости и эпидемиологии чумы. В этой работе при-
ведена также библиография по данному вопросу.

ПРОФИЛАКТИКА ЧУМЫ И БОРЬБА С НЕЙ

И. И. Николаев и Б. К- Фенюк

Как было показано в разделе «История чумы», за последние годы резке
снизилась заболеваемость чумой на всем земном шаре, в том числе в Индии.
на островах Ява, Мадагаскар, в Бирме, Это объясняется угасанием очагог
«крысиной» чумы, происходящим, очевидно, под влиянием трех основных
факторов: а) ограничительных мер, предусмотренных международными
конвенциями по борьбе с чумой, что сократило случаи завоза крыс из одногс
порта в другой; б) значительного усиления медицинской службы, даже в
слаборазвитых странах, что уменьшило число заболеваний по контакту
человека с человеком; в) широкого внедрения в практику синтетических
инсектицидов, применяемых как органами здравоохранения, так и самим
населением для борьбы с блохами.

Однако чума прочно удерживает свои позиции в ее природных очагах.
и пока они существуют, сохранится опасность заражения человека и воз-
никновения эпидемических вспышек чумы. Не исключена также опасности
заноса чумы в различные страны, в том числе и в СССР, с больными чумо;"
крысами или больным человеком при современных средствах сообщения,
особенно авиационным транспортом. Поэтому медицинские работники всегда
должны быть готовы к предупреждению вспышек чумы как в ее природных

1 Большое внимание привлекла гипотеза Baltazard (1964) о возможности длительной:
сохранения возбудителя чумы в субстрате глубоких нор грызунов, основанная на лабора-
торных опытах Mollaret и полевых наблюдениях Karimi, выделившего возбудители чумы т
почвы глубинных частей нор песчанок спустя 8 и 11 месяцев после окончания эпизоотш:
Гипотеза заслуживает тщательной проверки.
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очагах, имеющихся и на территории нашей страны, так и вследствие заноса
из других стран.

Вопреки грозному прошлому чумы вести борьбу с ней в настоящее время
значительно легче, чем 15—20 лет тому назад. Этому способствуют как свой-
ства самой болезни (ограниченность механизмов передачи возбудителя,
отсутствие хронических форм чумы у человека, легкость разрыва эпидеми-
ческих цепочек), так и современные методы профилактики чумы и борьбы
с ней (открытие средств эффективного лечения чумы, включая ее легочную
форму, наличие четко разработанных схем локализации и ликвидации эпи-
демических вспышек и т. п.).

Профилактика чумы

Основное место в борьбе с чумой должны занимать профилактические
мероприятия, т. е. предотвращение или ослабление опасности заболевания
людей чумой и предупреждение развития единичных заболеваний в эпиде-
мические вспышки. Характер этих мероприятий в значительной мере опре-
деляется особенностями эпидемиологии чумы в разных условиях.

Baitazard и Brygoo (1963) дают следующую классификацию эпидемических проявле-
ний чумы у людей: а) э н д е м и ч е с к а я ч у м а , характерная для типичных природных
очагов «дикой» чумы и проявляющаяся в виде редких заболеваний человека бубонной чу-
мой, подчас остающихся незамеченными 1; б) э н д е м о - э п и д е м и ч е с к а я
ч у м а , возникающая вначале в виде единичных заболеваний в природных очагах, но
развивающаяся в эпидемические вспышки вследствие включения в цепь передачи возбуди-
теля человеческой блохи (Puiex irritans) или возникновения у заболевших осложнения
в виде вторичной пневмонии и дальнейшего заражения человека от человека воздушно-
капельным путем; в) а н а д е м и ч е с к а я ч у м а , свойственная странам, где источ-
ником бубонной чумы для человека служат домовые грызуны и их блохи; г) а н а д е н о -
э п и д е м н ч е с к а я ч у м а , т. е. развитие эпидемических вспышек чумы в этих
странах за счет передачи возбудителя от человека человеку вшами и человеческими блоха-
ми или воздушно-капельным путем; д) э п и д е м и ч е с к а я ч у м а , возникающая при
ее заносе в местности, в которой очагов чумы нет, но где она может дать бурную эпидемиче-
скую вспышку бубонно-септической и особенно легочной чумы. Несмотря на известную
схематичность этой классификации, она может быть применена с практической целью.

Для предупреждения заноса чумы в порты, на железнодорожные стан-
ции, в аэропорты и города международными конвенциями предусмотрен ряд
правил, обязательных для подписавших эти конвенции стран. В Советском
Союзе действуют правила, разработанные Министерством здравоохранения
СССР с учетом международных конвенций и местных условий (см. М. С. Ко-
зарский, 1951). Согласно этим правилам, в число предупредительных меро-
приятий входит: а) извещение карантинных учреждений о появлении пер-
вых случаев заболеваний, подозрительных на чуму; б) врачебный осмотр
заболевших; в) санитарный осмотр транспортных средств, багажа, грузов
и пассажиров; г) выявление и изоляция больных и подозрительных на забо-
левание чумой; д) обсервация соприкасавшихся с ними; е) бактериологи-
ческое исследование подозрительных на чуму объектов (материал от больных
или трупов, грызуны и их эктопаразиты и т. п.); ж) предохранительные
прививки; з) дезинфекция и дезинсекция по показаниям.

В число мер, которые должны предупредить завоз чумы с крысами в мор-
ские порты, входят также: а) обязательное систематическое истребление
крыс и мышей на судах, совершающих рейсы в неблагоприятные по чуме

1 Малая эпидемичность весьма характерна для многих очагов «дикой» чумы. Показа-
жльно, например, что в США эпизоотии чумы с 1908 по 1951 г. были выявлены в 131
•фуге 15 западных штатов, а заболевания людей (всего лишь 91 человек) — только
i 7 штатах (Pollitzer, I954).
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порты; б) систематическое истребление этих грызунов на территории самихj
портов и портовых городов с тем, чтобы при заносе чумы не могли ВОЗНИЕ-1
нуть эпизоотии среди портовых и городских крыс1; в) предотвращение воз-
можности миграций крыс с судов в порт и обратно; г} создание на судах
и в портовых постройках условий, препятствующих проникновению в н;:̂
крыс («крысонепроницаемость»). При обнаружении на транспорте заражен-
ных чумой грызунов требуется проведение тщательной дератизации и дез-
инсекции.

Карантинный надзор необходимо осуществлять и за ввозимыми грузам?
особенно за такими, в которых может сохраниться возбудитель или зара-
женные им блохи (шкурки грызунов, хлопок, шерсть, тряпье для бумаж»
промышленности и т. д.). Если такие грузы следуют из неблагополучно::
по чуме порта, а в санитарном патенте или равнозначном ему документ?
не указано, что перед погрузкой была проведена соответствующая дезин-
фекция, ее необходимо провести в порте прибытия груза.

Для надзора за соблюдением всех правил карантина, помимо карантин-
ных и санитарно-эпидемиологических станций (СЭС), в наиболее угрожае-
мых портах Советского Союза, главным образом в южных, имеются специаль-
ные портовые противочумные лаборатории, привлекаемые карантинной
службой к обследованию и проведению мероприятий при всяком подозрен;&
на чуму. Внутри страны — на аэродромах международного значения, же-
лезнодорожных узлах, а также в местах пересечения сухопутных границ—
учреждены так называемые санитарно-контрольные пункты (СКП). Однак:
при современном скоростном транспорте, особенно воздушном, основное
внимание по санитарной охране Советского Союза от завоза чумы и другы
карантинных болезней больным человеком должно- быть сосредоточено ]
местных поликлинических и стационарных лечебных учреждениях обща
медицинской сети, куда может поступить больной, недавно прибывший из-зг
рубежа. Основное место в профилактике чумы должны занимать соответст-1

вующие мероприятия вее природных очагах. В Советском Союзе проведение
этой работы возложено на сеть специализированных территориальных про-]
тивочумных учреждений Министерства здравоохранения СССР, находящих-
ся в непосредственном подчинении отдела особо опасных инфекций Глав-.
ного санитарно-эпидемиологического управления министерства.

В состав этой сети входят: а) научно-исследовательские противочумные институты
обслуживающие обычно несколько природных очагов чумы; б) противочумные станции, под-
ведомственные институтам по научным и организационно-методическим вопросам, дисло-!
цироианныс по административному признаку (республика, область) и обслуживающие обк-
но крупную часть одного или двух—трех природных очагов; в) противочумные отделена*
непосредственно подчиненные станциям и размещенные на территории, обслуживаемой стан-
цией. Для более полного охвата территории природных очагов противочумные станции и •
отделения выставляют сезонные (временные) противоэпидемические отряды (эпидемиоле-
гические отряды).

Следует указать, что наблюдение за природными очагами и осуществле-
ние комплекса профилактических мероприятий в них, а также мероприятии
по локализации и ликвидации возможных вспышек чумы не могут быть
обеспечены силами одних противочумных учреждений. К этой работе долж-
ны быть привлечены все медицинские учреждения, расположенные на тер-
ритории природных очагов чумы.

1 В последнее время придают все большее значение не дератизации, а дезинсекщ;»
портовых и городских объектов путем раскладки кучек дуста ДДТ на крысиных тропинках
Крьтсы затаскивают инсектицид на лапках и в шерсти в свои норы и гнезда, что вызывает
гибель блох.
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В комплекс противочумных медико-санитарных профилактических
мероприятий в природных очагах входит следующее: а) эпидемиологическая
разведка; б) истребление грызунов—носителей чумы; в) уничтожение блох—
ее переносчиков; г) вакцинация населения против чумы; д) санитарно-
просветительная работа среди населения. Значение каждого из этих меро-
приятий меняется в зависимости от степени конкретной эпидемической угро-
зы, природных условий местного очага, сезона года, условий быта абори-
генного населения и т. п.

Эпидемиологическая разведка включает в себя ряд взаимосвязанных
звеньев, а именно:

а) систематическое наблюдение за состоянием численности грызунов и
их блох, а также условий их жизни (погода, состояние кормовой базы гры-
зунов и т. п.) с целью прогноза дальнейших изменений численности как пока-
зателя эпизоотической ситуации;

б) наблюдение с помощью местного населения (санитарные уполномо-
ченные, охотники, пастухи и т. п.) за падежом грызунов как показателем
возможной эпизоотии;

в) эпизоотологическое обследование территории природного очага, т. е.
бактериологическое исследование грызунов и их эктопаразитов на чуму,
с целью своевременного выявления эпизоотии;

г) наблюдение с помощью специалистов ветеринарной службы за здо-
ровьем верблюдов на территории тех очагов, где этих животных разводит
местное население, вскрытие и бактериологическое исследование на чуму
верблюдов, павших от неизвестных причин или заболевших и спешно при-
резанных населением;

д) наблюдение за здоровьем населения с помощью медицинских работ-
ников общей медицинской сети и санитарных уполномоченных с целью ран-
него выявления больных чумой и недопущения развития единичных заболе-
ваний в эпидемические вспышки (см. ниже).

Истребление грызунов является мощным средством профилактики чумы
в ее природных очагах. Представление об эффективности борьбы с грызунами
как противочумной меры возникло из наблюдений, что в разреженных посе
лениях грызунов интенсивные эпизоотии развиться не могут. Наряду с этим
весь советский и мировой опыт борьбы с грызунами показывает, что она не
является универсальным средством, одинаково эффективным во всех случаях
(Creelt, 1941; Meyer, 1947; Link, 1955; Б. К. Фенюк, 1959, 1960; Baltazard
и Brygoo, 1963). Возможный и практически достижимый противоэпизоотий-
ный и противоэпидемический эффект зависит от технической эффективности
метода борьбы, от применяемой тактики и масштабов этого мероприятия,
выбора объектов борьбы и т. д.

С эпидемиологической точки зрения можно различать три основные
формы борьбы с грызунами в природных очагах чумы, определяемые тремя
теоретически обоснованными противоэпидемическими целями: 1) и с т -
р е б л е н и е г р ы з у н о в к а к м е р а в р е м е н н о й п р о ф и -
л а к т и к и ч у м ы , расчленяемая в свою очередь на: а) т е к у щ у ю
« э к с т р е н н у ю ) п р о ф и л а к т и к у , т. е. истребление грызунов в
местах уже выявленной эпизоотии, чтобы предотвратить или хотя бы умень-
шить вероятность заболевания людей, и б) з а б л а г о в р е м е н н у ю
• о т д а л е н н у ю ) п р о ф и л а к т и к у , направленную на предотвраще-
ние на тот или иной срок самой возможности развития в данной местности
знтенсивной эпизоотии или проникновения ее сюда с соседних территорий;
2i и с т р е б л е н и е г р ы з у н о в к а к м е т о д п о л н о й л и к -
в и д а ц и и э н з о о т и и ч у м ы в относительно автономном природном
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очаге (Б. К. Фенюк, 19486, 1960; В. Н. Федоров, И. И. Рогозин, Б. К. Ф*-
нюк, 1955).

При осуществлении текущей (экстренной) профилактики в период эпизоотии истрес,-^
ние грызунов совершенно необходимо сочетать с дезинсекцией их нор. Если этого не делать,;
то оставшиеся в живых блохи, а том числе и зараженные чумой, мигрируя из нор на повегт-
ность в поисках новых хозяев, повышают опасность заражения людей. Поскольку борьб) с
этой целью проводят обычно на относительно небольших участках, то их быстро засел я *т-
грызуны с соседних территорий, что при наличии зараженных блох может привести к с-бс-
стрению и затягиванию эпизоотии. Истреблению с целью экстренной профилактики п:>
лежат как основные носители, так и массовые виды второстепенных носителей.

Наоборот, при истреблении грызунов с целью заблаговременной профилактики дезинсек;^
нор не нужна. Объектом борьбы могут быть только основные носители чумы, но при масЯ
вом размножении какого-либо второстепенного носителя его истребление становится обязатг.~г-
ным. Для достижения поставленной цели истребительными работами надо охватывать]
целостные поселения грызунов и проводить их на больших площадях, чтобы сократить Е::-
можность миграции грызунов на очищенные от них участки. Истребительные работы -*т-:"
типа не могут привести к ликвидации природного очага, так как после восстановления чис-
ленности грызунов на обработанных площадях снова могут возникнуть эпизоотии.

Возможность полной ликвидации энзоотии чумы в относительно автономном прирез-
ном очаге путем истребления грызунов теоретически вполне обоснована.

Практически апробирован метод так называемых сплошных очисток. Сущность метод»,
определившая и его название, состоит в том, что борьбу с грызунами проводят одновреме=- ;
но на больших площадях в расчете охватить истребительными работами за ряд лет во»]
территорию природного очага, а путем повторной борьбы и «зачисток» — поддерживать чве-
ленность грызунов в разреженном состоянии несколько лет подряд, что должно привет
к вымиранию блох и прервать в конечном итоге эпизоотические цепочки. Истреблять можьг-
только основных носителей, не затрагивая второстепенных и блох.

Методом сплошных очисток радикально оздоровлен очаг в Северо-Западном Прр-
каспии, где основным носителем чумы служил малый суслик (Б. К- Фенюк, 1960), и в За-1
байкалье с основным носителем сурком-тарбаганом (Н. А. Донской, 1959). БолыЛ
трудоемкость и стоимость этого метода не позволяют рекомендовать его для повсеместно:»
применения.

Начиная с 1958 г. в Северном Приаралье проводятся опытно-производственные рабой
по ликвидации энзоотии чумы не трудоемким и дорогим методом сплошных очисток, а путеш
истребления основных носителей-— больших песчанок только в наиболее плотно заселенных
ими центральных частях целостных поселений этих грызунов с оптимальными для них ус-
ловиями жизни, где вследствие этого наиболее устойчиво сохраняются элементарные очаг»!
чумы. Особенности данного метода, предложенного Н. П. Наумовым, описаны Н. П. Hay- i
мовым и Б. М. Касаткиным (1963) и во «Временном руководстве...» (1959).

Большое значение в оздоровлени-и природных очагов чумы имеет куль-
турно-хозяйственное освоение их территории (распашка целины, обводне-
ние, орошение, лесопосадки и т. п.), а в профилактике заболеваний чумой —
повышение бытовой и санитарной культуры населения. Этот тезис хорошо
подтверждают опыт ликвидации очага в Северо-Западном Прикаспии (А. К-
Шишкин и др., 1959) и естественное угасание природной очаговости чумы
в Восточной Европе (В. Н. Федоров, 1960).

Вакцинацию против чумы стали применять вскоре после открытия воз-
будителя этой болезни. Применявшиеся первое время вакцины из убитых
чумных микробов не давали желаемого эффекта. Более эффективными ока-
зались вакцины, приготовленные из живых микробов чумы, потерявших
вирулентность, но обладающих иммуногенными свойствами. Из известных
вакцинных штаммов чумного микроба наиболее широко применяется, в том
числе и в СССР, штамм EV в виде приготовленной из него живой сухой про-
тивочумной вакцины (Е. И. Коробкова, 1956).

Применявшиеся прежде подкожные прививки заменены накожными
и отчасти внутрикожными. Создаваемый прививкой иммунитет сохраняется
около года. В условиях неблагоприятной эпидемиологической обстановки
ревакцинацию рекомендуют проводить через 6 месяцев.
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Прежде в Советском Союзе проводили широкую вакцинацию населения,
проживающего в природных очагах чумы. В настоящее время вакцинируют
только те контингенты, которым непосредственно угрожает опасность зара-
жения и только в период этой опасности, например сельское население, осо-
бенно пастухов, охотников и т. п., в период эпизоотии, а также сотрудников
противочумных учреждений, работающих с чумой. Некоторые специалисты,
например Baltazard и Brygoo (1963), считают вакцинацию при современных
возможностях лечения чумы и дезинсекции ненужной.

Санитарно-просветительная работа среди населения играет в профилак-
тике чумы весьма значительную роль. Информация населения о выявлен-
ных эпизоотиях, разъяснение опасности, которую представляют собой гры-
зуны, некоторые хищники, верблюды, блохи, а также ознакомление со спо-
собами предохранения от заражения оказались, как показал опыт, чрезвы-
чайно эффективными мерами.

Наконец, весьма важным элементом профилактики чумы в Советском
Союзе является установление определенного р е ж и м а р а б о т ы в лабо-
раториях, госпитале, изоляторе и т. п., обязательного для всех учреждений
и лиц, работающих с возбудителем чумы, зараженными животными и боль-
ными людьми.

Борьба, с чумой

В борьбе с чумой особо важное значение имеет своевременное выявление
первых случаев заболеваний. Для этого в природных очагах чумы должна
быть четко налажена работа по наблюдению за состоянием здоровья населе-
ния и выявлению первых случаев заболевания людей.

Вторым непременным условием является своевременное уведомление
ближайших медицинских учреждений о заболеваниях чумой или подозре-
ниях на чуму, быстрое прибытие медицинского персонала к месту заболе-
ваний и быстрое проведение мероприятий по локализации очага.

По прибытии на место противочумный отряд обязан на основании кли-
ники заболевания, результатов патологоанатомического вскрытия (в случае
смерти) и бактериологического исследования установить характер заболе-
Бания или смерти, а при положительном предварительном диагнозе чумы —
развернуть мероприятия по локализации и ликвидации вспышки чумы, т. е.
госпитализировать и приступить к лечению больных, изолировать и начать
ггофилактическое лечение соприкасавшихся с больными и трупами, про-
вести дезинфекцию и дезинсекцию зараженных объектов, обсервировать
население в районе очага и т. д.

Госпитализация больных. Каждый больной или подозрительный на
заболевание чумой человек по выявлении его подлежит госпитализации.
?-:• необходимо для предупреждения распространения инфекции и для пра-
вильного лечения и ухода за больным.

В местности, где обнаружен больной чумой, далеко не всегда могут быть
условия для срочного развертывания противочумного стационара, но и в
ЗГУ.Х условиях надо изыскать возможность для разобщения больного (до
ымещения его в стационар) с окружающими его здоровыми людьми. При
—ом нельзя откладывать начало специфического лечения больного до поме-
Кгния его в стационар. Следовательно, первоочередной задачей при обна-
: . .-кении больного чумой является подыскание подходящих помещений
—' - развертывания стационара.

По специфическим условиям работы в стационаре должныбыть следующиепомещения.
1. П о м е щ е н и е д л я п р и е м а б о л ь н ы х . Здесь больного раздевают,

• о одежду укладывают в мешок из плотной ткани, обильно посыпаяДДТ или гексахло-
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раном, плотно завязывают и отправляют в дезинфекционную камеру. Больного обмывают,
обрабатывают инсектицидом (в случае надобности), переодевают в больничное белье и на-
правляют в палату.

2 П а л а т ы . Больных бубонной чумой можно помещать по нескольку человек в одной
палате. Больных легочной чумой надо содержать индивидуально. Принедостатке отдельных
комнат в госпитале рекомендуется делить общие палаты на индивидуальные боксы, исполь-
зуя для этой цели сшитые простыни, матрацные наволочки и т. п.

3. С а н и т а р н ы й п р о п у с к н и к д л я п е р с о н а л а . Здесь перед вхо-
дом в госпиталь персонал надевает противочумный костюм, снимает и обеззараживает его
по выходе из госпиталя и проходит санитарную обработку. В этом помещении также обезза-
раживают все предметы, которые подлежат выносу из больницы.

Противочумные костюмы после работы замачивают в дезинфицирующем растворе, поэ-
тому необходимо рассчитать потребность а них, учитывая штат и время, необходимые для
дезинфекции, мытья и просушки.

4. П о м е щ е н и е д л я д е ж у р н о г о п е р с о н а л а . В этом помещении
хранят медикаменты, подготовляют инструменты, необходимые для манипуляции с боль-
ными (шприцы и др.); здесь же дежурный персонал ведет записи в температурные листки,
истории болезни и т. д.

5. К у х н я . Кухню можно устраивать общую для стационара и изолятора, если
они расположены вблизи друг от друга. Внекухни должен быть предусмотрен передаточный
пункт, в котором производят переливание или перекладывание пищи из посуды кухни в
посуду стационара и изолятора.

6. М о р г для хранения и вскрытия трупов.
7. Л а б о р а т о р и я в зависимости от условий может быть раздельной или общей

для стационара, изолятора и для исследования грызунов и эктопаразитов.

Лучшей мерой борьбы с чумой является немедленная госпитализация
всех остролихорадящих больных. Для этого при чумном стационаре должно
быть организовано провизорное отделение для помещения в него остролихо-
радящих больных до установления диагноза болезни. При появлении у таких
больных признаков чумы их немедленно переводят в чумной стационар.

Транспорт, используемый для перевозки больных и трупов, каждый
раз необходимо подвергать тщательной дезинфекции и дезинсекции.

Захоронение трупов умерших от чумы людей. Иногда медицинский отряд
в чумном очаге может не застать больного в живых. Возможен летальный
исход и в госпитале. Поэтому, чтобы предупредить возможность заражения
чумой от трупа, его надо захоронить или подвергнуть кремации. Для уста-
новления диагноза все подозрительные и заведомо чумные трупы подлежат
вскрытию и бактериологическому исследованию. В тех случаях, когда умер-
шие были захоронены до прибытия противочумного отряда, в случае необ-
ходимости они должны быть эксгумированы с целью диагностики.

Захоронение трупа можно производить в гробу или без него, в зависи-
мости от местных обычаев. Глубина могилы должна быть не менее 1,5—2 м.
Перед укладыванием трупа в гроб на дно его стелют клеенку и насыпают
хлорную известь, а перед опусканием трупа в могилу без гроба для обезза-
раживания вытекающей трупной жидкости дно могилы засыпают хлорной
известью. Для предупреждения разрытия могилы в ближайшее время хищ-
никами в нее засыпают хлорную известь или заливают 1 л хлорпикрина.

Изоляция лиц, соприкасавшихся с больными чумой, трупами и заражен-
ными вещами является следующей неотложной задачей медицинского про-
тивочумного отряда при локализации заболеваний чумой. Она рассчитана
на разрыв контактов путем 6-дневной изоляции всех людей, соприкасавших-
ся с больными чумой, их трупами или зараженными вещами.

Соприкасавшихся с больными легочной чумой следует изолировать
индивидуально. Соприкасавшихся с больными бубонной и септической
чумой можно подвергнуть групповой изоляции. У всех изолированных
надо чаще измерять температуру (2—4 раза в сутки), а тех, у кого она повы-
сится, немедленно помещать в госпиталь.
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В обращении с изолированными медицинскому персоналу следует вести
себя, как и с больными чумой. По своему устройству изолятор должен быть
таким же, как и стационар. Для полного разобщения изолированных с насе-
лением необходимо организовать круглосуточную охрану изолятора.

Карантин. В тех случаях, когда нет уверенности, что все контак-
тировавшие выявлены и изолированы, может возникнуть необходимость
прибегнуть впредь до выяснения вопроса к крайней административной мере-
наложению карантина, т. е. строгого запрета на выезд за пределы насе-
ленного пункта. В зоне очага перекрывают дороги и выставляют посты,
которые не допускают выезда из пределов очага без специальных пропусков.

В понятие «карантин» входят и некоторые другие ограничительные меры, к которым
надо подходить осторожно, чтобы уменьшить затруднение для населения. Так, если установ-
лено, что заболевания чумой связаны с употреблением в пищу мяса больного верблюда,
следует запретить продавать такое мясо, а на торговлю съестными продуктами вообще.
Нужно запретить продажу поношенных вещей, а не закрывать магазины и т. п. При забо-
леваниях бубонной чумой нет необходимости закрывать школу, базар или прекращать
работу в поле. Но при появлении случаев легочной чумы необходимо принять меры к огра-
ничению общения населения между собой, прекратить занятия в школах, закрыть кино, те-
атры и организовать тщательное наблюдение за работающими на производстве.

Обсервация населения в
неблагополучной по чуме
местности представляет со-
бой организованное и си-
стематическое наблюдение
за населением с цел ью
выявления подозритель-
ных на чуму заболева-
ний и быструю ликвидацию
новых очагов в случае их
возникновения. Обсерваци я
особенно необходима -в тех
случаях, когда быстрое вы-
явление всех подлежащих
изоляции представляет не-
выполнимую задачу вслед-
ствие значительного распро-
странения инфекции или на-
личия разлитой эпизоотии.
Обсервацией могут охваты-
заться отдельные районы
населенного пункта, весь
пункт или несколько насе-
ленных пунктов.

Обеззараживание в оча-
ге заболеваний чумой ДОСТИ- Рис. 37. Противочумный комбинезон и капюшон (по
-1ется путем проведения дез- В. Н. Федорову и др., 1955).
гнфекции, дезинсекции и
дератизации. Необходимый объем этих работ зависит от конкретной обста-
новки. Место и характер заболеваний определяют, какому виду обеззаражи-
зания следует уделить особое внимание, а какой проводить не требуется.

Ликвидация очага заболеваний чумой. Очаг заболеваний чумой счи-
тается ликвидированным только после того, когда из госпиталя будет выпи-
сан последний выздоровевший больной и будут проведены все работы по обез-
зараживанию очага (дезинфекция, дезинсекция и дератизация).
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Больных бубонной чумой выписывают из госпиталя при нормальш
температуре и общем хорошем самочувствии в течение 10—12 дней, припай-
ном обратном развитии бубона и отрицательных результатах бактериологи-
ческого и биологического исследований сока бубона, проводимых систе-
матически через каждые 5—6 дней в течение болезни и в первые 10—12 дне!
после падения температуры до нормы.

Больных легочной чумой выписывают из госпиталя при стойкой нор-
мальной температуре в течение 2—3 недель, отсутствии каких-либо призна-
ков патологических изменений в легких, отрицательных результатах бакте-
риологических и биологических исследований мокроты, проводимых через

Рис. 38. Ватно-марлевая повязка (по В. Н. Федорову и др., 1955).

каждые 3—4 дня как в период заболевания, так и после стойкого падени
температуры до нормы1. Время выписки выздоровевших от чумы больных
определяется действующей инструкцией Министерства здравоохранение
СССР по срокам изоляции больных инфекционными болезнями.

Организация работ по локализации и ликвидации очага заболеваний
чумой. При проведении мероприятий по локализации и ликвидации очага
заболеваний чумой необходимо проводить сложную организационную:
работу. Противоэпидемическому отряду, состоящему из 1—2 врачей и 3—4
человек среднего медицинского персонала, по прибытии на место и при под-
тверждении подозрений на чуму предстоит тяжелая работа по эвакуации
больных, захоронению трупов, выявлению и эвакуации лиц, соприкасав-
шихся с ними, устройству стационара и изолятора и т. д. Поэтому важн:
своевременно сообщать вышестоящей организации о появлении заболева-
ний чумой и получить помощь в проведении всех мероприятий.

В зависимости от размеров очага отдельные разделы работы могут быть объединен
или разделены на более узкие участки. Наиболее целесообразно выделить ответственны?
лиц за следующие участки работы: а) госпитализация больных и подозрительных на забо-
левание чумой; б) изоляция контактировавших; в) лабораторное обслуживание; г) подво
ные обходы; д) инструктаж работников общемедицинской сети и санитарного актива; е) п*1
тологоанатомическое вскрытие умерших; ж) политическая и санитар но-просветительнгж i
работа; з) зоологическая работа; и) паразитологическая работа; к) дезинфекция, дизинсеЕ-
ция, дератизация, захоронение трупов; л) карантинные мероприятия; м) проведение ашШ
филактических прививок; н) истребление грызунов в поле; о) хозяйственное обеспечение;

продуктами питания, госпитальным и лабораторным имуществом, бельем и другими npei-
метами; и) обеспечение транспортом и связью; pi бухгалтерский учет. Отдельные раздел"»
работы могут быть поручены только хорошо подготовленным специалистам, другие раздень;
могут возглавлять опытные хозяйственники.

1 Бациллоносительство при чуме не установлено.
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Успешное проведение всех мероприятий по ликвидации очага чумы
может быть обеспечено только с помощью местных партийных и советских
органов.

Меры личной профилактики. Кроме исключительного внимания и соз-
нательного отношения к работе всего персонала, во всех случаях, когда
персонал вынужден соприкасаться с заразным материалом, ему необходимо
пользоваться защитным противочумным костюмом и строго соблюдать пра-
вила его ношения.

Полный противочумный костюм состоит из специального комбинезона, капюшона,
сапог-, ватно-марлевой повязки, очков-консервов, резиновых перчаток и медицинского
халата. Комбинезон шьют из плотной ткани с завязками на концах брюк и рукавов; он на-
глухо застегивается спереди. Застежки лучше делать не на пуговицах, а в виде завязыкаю-
щихся тесемок. Капюшон шьют так, чтобы были закрыты вся голова и шея и оставалось
открытым только лицо (рис. 37). При пошиве комбинезонов и капюшонов надо учитывать,
что при работе отряда в зимнее время их надо надевать на теплые брюки, куртку и шапку,
поэтому размеры их должны быть увеличены.

Ватно-марлевую повязку (респиратор) делают из куска марли длиной 1 м и шири-
ной 50 см. На марлю (в центре! кладут в продольном направлении ровный слой ваты тол-
щиной 1,5—2 см, длиной около 25 см и шириной 15—17 см.
Выступающие из-под ваты края марли заворачивают на слой
ваты, а длинные концы марли получающегося свертка разре-
зают вдоль, немного не доходя до ватной прослойки. Рес-
пиратор надевают на лицо так, чтобы были_ закрыты рот и
нос, для чего верхний край респиратора должен приходить-
ся под нижнюю часть орбит, а нижний слегка заходить под
подбородок. Разрезанные концы респиратора завязывают:
верхние — под затылком, а нижние — на темени (как пра-
щевидная повязка*. Пространства по сторона.м носа заклады-
вают ватой (рис. 381.

Противочумный костюм надо надевать в определенном
-орядке. Сначала надевают комбинезон, затем резиновые
сапоги (тесемки штанов комбинезона плотно завязывают
поверх голенищ сапог), после чего надевают капюшон (ниж-
ний край капюшона заправляют под воротник комбинезо-
чл; поверх капюшона надевают респиратор, а затем очки
•_тоферские или авиационные), на руки резиновые перчатки.
Последним надевают медицинский халат (с застежками поза-
ЫУ, завязками его рукавов плотно охватывают резиновые
-•ерчатки (рис. 39).

При вскрытии трупов поверх халата надевают клеен-
-:тый фартук и нарукавники, которые стягиваются у за-
•-.стья и выше локтя вшитыми в нарукавники резинками,
•.-.л надевают резиновый халат с резинками на концах ру-

зов.
Там, где при работе в очаге медицинскому персоналу

• ггожает встреча с зараженными чумой эктопаразитами (бло-
•-••. клещи*, комбинезоны пропитывают или посыпают ДДТ

шли гексахлораном. По окончании работы противочумный
4хгюм снимают в следующем порядке: сначала снимают
:чки, потом респиратор, за респиратором халат, затем
_с-!ывают дезинфицирующим раствором сапоги (до штанов

«т'.иинезона) и снимают комбинезон и капюшон, последними
-т>?мают перчатки. Перед каждой операцией раздевания и

, «осле нее руки в перчатках обмывают в дезинфицирующем
[растворе,- каждый предмет противочумного костюма немед-
: JBHHO после снятия погружают в дезинфицирующий раствор
№ д е м а 1:1000, лизол 3%).

Рис.39. Полный противо-
чумный костюм (по В. Н.
Федорову и др., 1955).

Все работающие в очагах -заболеваний чумой должны быть заранее
тгивиты против чумы, а при работе в очаге обязаны 2 раза в день измерять
-т'.!лературу,- В случае повышения температуры медицинский работник дол-
лен быть изолирован в провизорное отделение госпиталя.

Рук-во по микробиологии, том VII
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ЛЕЧЕНИЕ И ЭКСТРЕННАЯ ПРОФИЛАКТИКА ЧУМЫ1

Н. Н. Жуков-Вережников и Н. К. Завьялова

В разделе «Клиника чумы» указывалось, что основные формы чумы—
бубонная и первичная легочная — отличаются по тяжести течения. Первая
часто сопровождалась выздоровлениями, число которых увеличивалось
при введении эффективных типов противочумной сыворотки, вторая до
40-х годов нашего века оставалась неизлечимой. История попыток радикаль-
ного лечения чумы до этого периода изложена в монографиях Г. П. Руднева
1940), Н. Н. Жукова-Вережникова (1940), Politzer (1954) и для новейшего

зремени — в работах Н. Н. Жукова-Вережникова, И. Н. Майского (1950),
л. Н. Жукова-Вережникова, Н. К- Завьяловой (1959) и др.

В древние времена пытались лечить чуму и предупреждать ее с помощью
средств, бывших в ходу в соответствующие эпохи. Русский врач и ученый
К. Самойлович (1781)-был одним из первых, кто ввел в практику лечения
чумы систематическое испытание всех воздействий, которые оказались эффек-
тивными при других болезнях. Эта система была неизбежной, так как пои-
ски способов лечения чумы затруднялись в связи со скоротечностью забо-
левания и с особой обстановкой, складывавшейся во время чумных эпиде-
мий. В бактериологическую эпоху Yersin (1896) изготовил противочумную
сыворотку путем иммунизации лошадей и применил ее для лечения больных
"̂.бонной чумой с положительными результатами. С тех пор противочумная

г^воротка широко применялась для этой цели и по мере усовершенствования
называлась все более эффективной (Д. К. Заболотный, 1911). Число выздо-
ровлений колебалось в общем от 10 до 50%. Для примера приводим
рис. 40) температурную кривую больного Г. Б., 31 года, которого в
£Н}6 г. лечили антикапсульной противочумной сывороткой В. И. Горохов,

А. Лалазаров и Н. Н. Жуков-Вережников. Антикапсульная сыворотка
[Ьла приготовлена в лаборатории, руководимой Н. Н. Жуковым-Вережни-
$.:зь'м.

Иначе развивалась серотерапия первичной легочной чумы, которая до
/-45 г. была неизлечимым заболеванием. Случаи, трактовавшиеся ранее
<!-. выздоровление или излечение, теперь тщательно разработаны и объяс-

. Остановимся коротко на некоторых из них.

1 Основные исследования отечественных авторов по химиотерапии чумы, в особенности
иь;;ческие испытания препаратов, были апробированы (проводились) па экспедиционных щ>
-г^лах советскими специалистами, выезжавшими в восточно-азиатские страны. Кроме того,

i ?~:й главе приведены данные лабораторных экспериментов, проводившихся в противочум-
ннститутах СССР.
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Wu Lien-teh (1926) в книге «Трактат о легочной чуме» собрал 65 описа-
ний «излечения» от легочной чумы, из которых 19 он считает «убедите.--
ными». Все 65 случаев автор разделяет на три группы: 1) случаи, ке::_
диагноз устанавливался на основании истории болезни или клиническ:-:!
наблюдений; 2) случаи, когда клинический диагноз дополнялся серолоп-чг-
скими исследованиями; 3) случаи, когда диагноз подтверждался бактерио-
логическими исследованиями.

После ретроспективного анализа случаев первой группы легко принт!
к заключению, что чисто клинический диагноз чумы всегда нуждается в
бактериологическом подтверждении, а серологический вообще не имеет :-::-
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Рис. 40. Температурная кривая больного, леченного антикапсульной проти-
вочумной сывороткой.

какого значения. В следующей группе больных, данные о которых Wu Lie"-]
teh считает убедительными, заслуживает внимания случай, описанныйGofl
chlich (1899). «Мужчина 20 лет поступил на 3-й день болезни с диагнозом пне^1

монии. Смешанная инфекция чумных микробов и пневмококков. Кризис щ
8-й день болезни. Многочисленные чумные микробы найдены на 33-й день
болезни после кризиса». О бактериологическом диагнозе говорится: «Ни
15-й и 25-й день болезни мазок и биопроба положительны». О выделен;-!
чистой культуры ничего не сказано. Между тем длительное носительстэя
бактерий, красящихся биполярно, может наблюдаться и у больных пне:
манией Фридлендера, причем морские свинки, зараженные мокротой такн
больных, погибают примерно в те жесроки, что и при заражении мокроте*!
больных чумой. Теперь, когда накоплен большой опыт лечения больньд;!
чумой, уже одно утверждение, что многочисленные чумные микробы найдена
на 33-й день после кризиса делает этот случай недостоверным.

Wu Lien-teh приводит также описание Lloyd (1925): «В одном случав
доказанной легочной чумы было зарегистрировано выздоровление, кот»!
рое приписано большим дозам внутривенно введенной противочумной сън
воротки». Из подлинника отчета видно, что эти данные получены не личнэ
Lloyd, а заимствованы из «отчетов департамента здравоохранения Эквадора»
Что это за отчеты, показывает следующее замечание Lloyd: «Хотя 3iJ
отчеты не дифференцируют чумных пациентов, леченных сывороткой и вв
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леченных, можно считать, что сыворотка была применена во всех случаях,
где ее можно было применить».

Вызывает сомнение и случай Maten (1900), на который ссылается Wu
Lien-teh и описание которого мы цитируем по оригиналу: «Больная
Каролина. Первичная легочная чума... Бациллы в мокроте 9/XI, паде-
ние температуры 19/ХП. Через 7 дней после выздоровления больной,
т. е. 26/ХИ, в мокроте найдены бациллы. Морская свинка № 18, заражен-
ная 1 мл этой мокроты, погибла-2/1, и чумные бациллы находятся во всех
органах». Никаких других сведений в статье Maten нет.

Этот случай, как и другие, при которых отсутствуют данные об иденти-
фикации культуры и диагноз установлен на основании одной бактериоскопии
или биопробы, также следовало бы исключить из списка Wu Lien-teh,
потому что, как уже указывалось, в мокроте больных фридлендеровской
пневмонией, а также в органах, зараженных мокротой морских свинок,
встречаются грамотрицательные биполярные микроорганизмы. Когда при
диагнозе легочной чумы не стремились к выделению чистой культуры, фрид-
лендеровская пневмония часто принималась за легочную чуму. Три таких
случая наблюдали Н. Н. Жуков-Вережников и И. Н. Майский. Даже опыт-
ному исследователю отличить их от чумных микробов микроскопически,
без выделения культуры, иногда невозможно (И. Н. Майский, 1949).

Необходимо исключить из приведенного списка Wu Lien-teh и те слу-
чаи, когда диагноз был установлен серологически. Вот, пример: «Трехлет-
ний мальчик заболел внезапно — через 3 дня после смерти матери от легоч-
ной чумы, обнаруженной на вскрытии. Имел жар, потерю сознания, легкий
пневмонический инфильтрат». Через 2 недели после болезни сыворотка
мальчика агглютинировала чумных микробов в разведении 1:10. Такого рода
случаи нужно исключить из числа достоверных потому, что сыворотка лиц,
не вакцинированных и не переболевших чумой, в слабых разведениях мо-
жет агглютинировать-чумных микробов.

Wu Lien-teh заканчивает свою книгу следующими словами: «... вы-
здоровление от легочной чумы хотя и исключительно редко, но не является
невозможным. Однако практически прогноз первичной легочной чумы мож-
но считать почти безнадежным». Следует отметить, что почти все крупные
специалисты по чуме расценивают случаи, приведенные Wu Lien-teh,
з лучшем случае как сомнительные.

В более позднее время, когда требование к достоверности диагноза по-
высилось, сообщения об «излечении» первичной легочной чумы с помощью
сывороток стали появляться реже. Однако Pollitzer (1954) счел возможным
привести «не подтвержденный бактериологический случай заболевания од-
чой девушки (по Gale, 1941), которой была сделана противочумная привив-
-г... и которой было введено 200 мл сыворотки на 4-й день болезни». Авто-
рам этого раздела, участвовавшим в ликвидации многих вспышек первич-
ной легочной чумы, неизвестны случаи, когда больные этой формой болезни
жили бы без лечения более 21/2 суток от начала заболевания.

Что касается вакцинации, то она в определенных пределах снижает
^болеваемость, безусловно облегчает лечение современными средствами,
•о не продлевает жизнь больных, если они не подвергаются лечению. Поэ-
тому, а также в связи с отсутствием бактериологической диагностики слу-
чаи Gale следует признать недостоверным. Два других примера, приводимых

.iitzer, также уязвимы для критики. Особенно это касается наблюдения
fc-га, Eoneska, Arantes, Fontes (1936). По-видимому, более документирован
• чай Clare, Goldenberg (1943), но здесь применялись вакцинация живой
£:-:циной и введение сыворотки в инкубационном периоде.
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Таким образом, достоверных случаев излечения от первичной легочэ1
чумы до периода антибактериальной химиотерапии, по-видимому, не бьл
В единичных достоверных наблюдениях это объяснялось совпадением пр
входящих факторов.

Первым в данной категории случаев, по-видимому, является выздор-:*-:
ление в 1934 г. больного Ю., которого обследовали и лечили Н. Н. Жук:«-
Вережников, М. М. Хворостухина, А. А. Безсонова, Г. Н. Ленская, Т. И. Ле-|
патова и Т. Д. Фаддеева1. Будучи больным катаральной пневмонией
Ю. оказался в тесном контакте с больным первичной легочной чумой, посте
чего ему сразу стали вводить противочумную антикапсульную сыворотку ш
бактериофаг. Из его мокроты с большим трудом, путем пассажей через мор-]
ских свинок, выделили культуру чумного микроба (Г. Н. Ленская), котора;
была полностью идентифицирована и хранится до настоящего времени.
ме того, из мокроты больного был выделен диплококк, обладающий сит-
ными антагонистическими свойствами по отношению к чумному микроб}
Больной выздоровел. Случайное присутствие антагонистического дип.::-|
кокка, несомненно, способствовало терапевтическому воздействию сыво-
ротки и бактериофага. Может быть, это действительно первый случай вызд>|
ровления от первичной легочной чумы, подтвержденный выделением щ
мокроты чистой культуры чумного микроба, идентифицированной
ными методами.

Сульфаниламидные препараты были впервые применены для лечен!
и экстренной профилактики чумы в 1939 г. В 1939 г. советский сульфи;
(предшественник аналога этого препарата — сульфапиридина) был примена
Н. Н. Жуковым-Вережниковым, В. М. Туманским, П. А. Вершиловое.
И. И. Елкиным (1939) для предупреждения заболевания у двух лиц, сопрш
савшихся с больными первичной легочной чумой. Параллельно в том
другом случае была использована противочумная сыворотка. Несмотря
исключительно тесный контакт2, соприкасавшиеся лица не заболели.

Van Hoof (1939) сообщил о выздоровлении 2 из 12 больных легочго
чумой, леченных сульфаниламидным препаратом — антистрептином.

Относящееся к 1945 г. сообщение Fovarel (1945) цитируется Pollit:
(1954) следующим образом: «Ребенок с повышенной температурой, но с
пневмонии. В. pestis в слюне. Вылечен сульфапиридином», Следователь^
в этом случае чумной пневмонии как таковой не было.

Вполне достоверные случаи излечения легочной чумы были получен
в 1945 г. и в последующие годы, когда мы применяли так называемый кои
лексный метод Н. Н. Жукова-Вережникова, Н. Н.Ивановского, Т. Д. Фа:
деевой, Л. А. Урода (1949). Метод заключался в применении парентераль*
растворимого сульфидина, метиленовой сини3, противочумной сыворот
и в ранних периодах болезни — живой противочумной вакцины.

Таким образом Н. Н. Жуковым-Вережниковым, М. С. Самсоновь
Т. И. Третьяковой и М. И. Бурдо были излечены в 1945 г. 4 больных, пр<
чем диагноз первичной легочной чумы у них был подтвержден выделена
и полной идентификацией чистой культуры из мокроты. Культуры эти зарм
гистрированы музеем Института «Микроб». Возможности закономерно:
а не случайного излечения первичной легочной чумы в этом случае впервь

1 Упоминание об этом случае есть в книге Н. Н. Жукова-Вережникова «Иммунолог
чумы» (1940) и в статье Н Н. Жукова-Вережникова и Н. К- Завьяловой (1959).

2 Два других человека, имевших контакт первой степени, которые не подверга."*
профилактическим воздействиям, погибли от первичной легочной чумы.

3 Ранее было показано, что метиленовая синь превращает бактериостатический
фект сульфидина в бактерицидный (Н. Н. Жуков-Вережников, Л А. Урода, 1944),
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была достоверно доказана. Закономерный характер результатов лечения
обеспечивался тем, что была излечена одновременно группа, в которую вхо
дили 4 больных (из 7 лечившихся), с отсутствием предшествовавшей вак-
цинации, и с применением новейших методов диагностики.

Первой больной, выздоро-
вевшей в этой группе, была де-
вочка К. М., 12 лет. Ниже при-
водятся температурные кривые
больных, излеченных тогда от
первичной легочной чумы
(рис. 41).

В 1945 г. было также зареги-
стрировано выздоровление вра-

40
39

i г з

ча, заразившегося в лаборато-
рии первичной легочной чумой
(Munter, 1945). Лечение прово-
дилось сульфадиазином. Однако
этот врач был многократно вак-
цинирован до заболевания. Этот
случай следует расценивать как
демонстрацию эффективности
сульфаниламидных препаратов
при лечении чумы именно у вак-
цинированных.

Pollitzer (1954) приводит
также сообщение Magrou (1945)
об излечении сульфадиазином
больного легочной чумой в 1945г.
На подлинник работы автор не
ссылается, используя статью
(Macchiavello, 1949).

Сороковые годы следует
считать переломными в разви-
тии противочумного дела. Воз-
можность лечения больных пер-
вичной легочной чумой стала
широко использоваться в систе-
ме мероприятий. Вместе с тем
накопились новые факты, отно-
сящиеся к химиотерапии чумы.
Roux, Mercier (1946) вылечили
сульфатиазолом 3 больных из
пяти. Двое из выздоровевших на
6-й и 8-й день болезни получа-
ли также противочумную сыво-
ротку .

Chang (1946) сообщил об из-
лечении одного больного из 8
сульфадиазином и противочум-
ной сывороткой.
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Рис. 41. Температурные кривые больных первич-
ной чумой,-леченных комплексным методом

В 1947 г. в одной из зарубежных стран Востока комплексным методом
: применением сульфидина и метяленовой сини (вариант без стрептомицина)

советские врачи Е. К- Демидова, Н. К. Завьялова и В. П. Смирнов вы-
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лечили 3 больных первичной легочной чумой. Во всех случаях диагноз :
ностью подтвержден выделением культуры. Было прослежено детальке
чение болезни, в том числе и заболевание врача 3., заразившегося во вр
работы в чумном госпитале. Ниже приводится температурная кривая,
рактеризующая течение заболевания у этой больной (рис. 42).

Than Aung (1947) вылечил больного чумой сульфатиазолом. В том
году Favarel сообщил о выздоровлении 2 больных из 13, леченных сульфг
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Рис. 42. Температурная кривая больной 3., вылеченной от первичной легочной чумы.

ридином и тиазамидом, а в 1948 г. —сульфатиазолом и тиазамидом. О.
же вылечил еще 3 больных, двое из которых были вакцинированы, а третий
получил 14 г сульфатиазола в инкубационном периоде.

Tieh, Landauer Miyagava, Kabayashi (1948) излечили 3 больных из пяти,
принимавших сульфадиазин.

Начало лечения сульфаниламидными препаратами бубонной чумы дати-
руется обычно начальным периодом 40-х годов (Carman, 1938; Sokhey.
Dikshit, 1940; Sokhey и Wagle, 1945), В 1945—1947гг. более 200 бубонных
больных было излечено с применением"-сульфидина, метиленовой сини и про-
тивочумной сыворотки Н. Н. Жуковым-Вережниковым, Г. П. Рудневым.
Е. М. Берташевич, Н. К- Завьяловой, И. Н. Майским, А. М. Хохловой и др.

Новое, исключительно важное усовершенствование в лечении бубонной
и первичной легочной чумы было связано с введением в практику стрепто-
мицина. Эффективность этого препарата в эксперименте на животных была
установлена работами Meyer Quan (1944), Е. Ф. Гаузе (1946), Е. И. Коробко-
вой (1946), М. М. Файбич (1947), Sokhey, Habby с сотрудниками (1949) и др.

Впоследствии эффективность стрептомицина вэксперименте более деталь-
но изучалась 3. Е- Малининой (1953), Р. М. Нечецкой (1954), Л. Н- Мака-
ровской (1955), Е. Л. Семеновой, А. Л. Карташевой, Г. Ф. Абрамовой,
Л. Г. Лопатухиной (1957), Е. В. Бунтиным и Г. А. Захаровой (1958).

В капитальном экспериментальном -исследовании Г. Н. Ленской,
Е. И. Смирновой, Н. Р. Иванова, А. П. Ермилова, М. В. Зубовой, С. К- Газ-
затуллиной, А. Ф. Мельниковой и др.- (1962) эффективность стрептомици-
на изучалась в сопоставлении с другими антибиотиками. Особенно ценным
в этой работе является использование интратрахеального метода зараже-
ния животных для воспроизведения первичной легочной чумы с целью срав-
нительной оценки химиотерапсвтических препаратов.
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В первой половине 1947 г. стрептомицин был впервые успешно приме-
нен Н. И. Николаевым во время противочумной экспедиции на Востоке.
При этом для лечения использовался стрептомицин советского производства
вначале у 2 больных, а затем у трех. Все больные выздоровели.

Приводим краткое описание заболевания у 2 больных.
1. Больной Б., 10 лет. Заболел в ночь С 6-го на 7/VI1I 1947 г. В госпиталь доставлен

Т/VIII в тяжелом состоянии, с температурой 40,в11, без сознания.Под правым соском пустула
0,5 см в диаметре, окружена красным венчиком, наполнена серовато-желтой жидкостью,
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Рис. 43. Температурная кривая больного бубонной
томицином.

)мои, леченного стреп-

болезненна при пальпации. Правые аксиллярные лимфоузлы увеличены до размера голу-
биного яйца, спаяны с подкожной клетчаткой, резко болезненны при пальпации. Из пунк-
тата бубона и содержимого пустулы выделена культура В. pestis. Лечение больного прово-
дилось стрептомицином (11/VIII и 20/VIID. Кроме того, больной получал в течение 2 дней
сульфидин по 0,5 г 4 раза в сутки. Выздоровление (ряс. 43).

2. Больной С. Ш. К- 17/Х1 1947 г. был изолирован по поводу контакта с родителям;;.
умершими от легочной чумы. Заболел I8/XI; к концу дня температура достигла 40.4°. Жа-
ловался на сильную слабость, головокружение и стеснение в груди. Язык с белым налетом.
Походка шатающаяся. Пульс 130 ударов в минуту. В легких патологических хрипов вна-
чале не прослушивалось. В мазке из мокроты масса биполярных палочек. После 2 дне'!
.-гчения стрептомицином чумные микробы в мазках не обнаруживались. Выздоровление
больного шло постепенно (рис. 44).

В январе—феврале 1948 г. группа врачей, в том числе Н. Н. Жуков-
Вережников, Е. Н. Борташевич, Н. Л. Рашба, В. И. Иванова, А. Л. Кар-
ташева, В. И. Шунаев, Т. И. Краснощекова, Г. А. Померанцева и др. с уча-
стием Б. Н. Пастухова, применила стрептомицин для лечения большого
числа больных первичной легочной чумой1. Стрептомицин применялся в раз-
личных сочетаниях с сульфидином и метиленовой синью. Всего было излечено
И больных первичной легочной чумой, в том числе 3 советских медицинских
габотника. При этом были обнаружены новые особенности клинического
течения легочной чумы по сравнению с теми, которые констатировались,

1 Результаты были впервые
Н. К. Завьяловой (1959).

упомянуты в статье Н. Н. Жукова-Вережникова,
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когда лечение осуществлялось только сульфаниламидными препарата-
ми. Впервые было доказано, что при лечении могут образовываться «прикор-
невые легочные вторичные бубоны», что способствует сохранению возбу-
дителя и периодическому поступлению его в кровь и, вероятно, в легочную
ткань при прекращении лечения. Были также уточнены средства противо-
действия неспецифическому абсцедированию.

И. Н. Майский и Т. И. Степанова сообщили об излечении больного пер-
вичной легочной чумой стрептомицином и другими препаратами (И. Н. Май-
ский, 1950).
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Рис. 44. Температурная кривая больного легочной формой чумы, леченного
стрептомицином (всего за 12 дней—9020 тыс. единиц стрептомицина).

В каждом из сообщений Favarel (1948), Huang, Huang, Chu, Huang
(1948), а также Lewin, Becker, Horwitz (1948), Estrade (1949), (1951), Feng
(3949), Seal (1949), Fain, Schoetter, Ampe (1951) содержится описание излече-
ния одного больного, в то время как Wagle, Bedarkar (1948) приводят
описание одновременного излечения 2 больных, Robic, Faverel — 3 боль-
ных, Biuillat (1951) — 3 больных, Ghosh (1950) — 4 больных из 9, Guillet,
Gospin (1951) — 2 больных из 5 и, наконец, Mercier (1951) сообщил об изле-
чении 9 больных из 10.

В 1953 г. на Востоке В. И. Гороховым, Г. А. Захаровой, Ю. А. Скавин-
ским, А. С. Медведевым, Н. К. Завьяловой, А. С. Фомичевой, Б. Е. Осолин-
кером, Н. Н. Жуковым-Вережниковым и др.1 комплексным методом (вари-
ант со стрептомицином) вылечено 4 больных первичной легочной чумой и
один больной септической формой.

Вначале для лечения больных первичной легочной чумой стрептомицин
применяли в комбинации с сульфаниламидными препаратами или с сыворот-
кой, затем чаще стали использовать один стрептомицин. В настоящее время
вновь наблюдается стремление применять комплексные методы в связи с уг-
розой лекарственной устойчивости и осложнений, вызванных посторонней
инфекцией. Хронологически применение комбинированных методов для ле-
чения легочной чумы необходимо датировать следующим образом: в 1945 г.—

1 Результаты были впервые упомянуты в статье Н, Н. Жукова-Вережникова.
Н. К- Завьяловой (1959).
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сульфидин, метиленовая синь и сыворотка (или сульфапиридин и сыво-
ротка); в 1947 г.—сульфидин, метиленовая синь, стрептомицин и сыворотка;
с 1948 г.—стрептомицин, сульфаниламидные препараты и сыворотка; с 1950—
1953 гг. — другие антибиотики (в комбинации со стрептомицином).

Другие антибиотики начали изучаться экспериментально с середины
40-х годов, когда Е. И. Коробкова (1946) исследовала в химиотерапевтиче-
ских опытах стрелтотрицин. В работах Д. Г. Савостина и др. (1958),
Г. Н. Ленской и др. (1962) приводятся литературные сведения о дальнейших
испытаниях новых антибиотиков в опытах на животных.

Здесь мы упомянем лишь работы Meyer (1950), содержащие оценку
ауреомицина1, хлорамфеникола2 и террамицина, Sokhey, Habby (1950),
исследовавших также экспериментально ауреомицин и хлорамфеникол.

Sokhey, Habby отметили, что для того чтобы достигнуть в опытах на
мышах лечебного эффекта, равного тому, который достигается назначе-
нием 10,4 мг стрептомицина подкожно, нужно применить per os 42 мг аурео-
мицина или 336 мл хлорамфеникола.

Г. Н. Ленская и др. в строгих условиях эксперимента сличали эффек-
тивность стрептомицина с эффективностью мономицина, неомицина, мице-
рина, биомицина, террамицина, тетрациклина. При этом было установлено,
что мономицин и стрептомицин излечивают примерно равное количество
морских свинок, зараженных интрахрахеально. Неомицин и мицерин стоят
близко к такой оценке. Антибиотики тетрациклинового ряда приближаются
к ней при условии назначения морским свинкам повышенных доз.

Детальное исследование экспериментальной характеристики антибио-
тиков тетрациклинового ряда выполнены Л. Н. Макаровской, Е. Н. Але-
шиной, Е. Н. Лазаревой (1960) и др., а также ряда других антибиотиков
Е. В. Бункиным, Г. А. Захаровой (1958); Г. А. Захаровой (1960), Л. Е. Хун-
дановым и др. (1961), Е. Л. Семеновой, Л. А. Карташевой, Г. Ф. Абрамовой,
Л. Г. Лопатухиной (1957).

Л. Н. Макаровская, И. С. Тинкер, Е. Н. Алешина (1959) испытали
действие антибиотиков тетрациклинового ряда при заражении животных
стрептомициноустойчивыми культурами. В указанной и в других работах
испытывались на животных, зараженных чумой, лекарственные формы анти-
биотиков по предложению 3. В. Ермольевой (3. В. Ермольева, Е. Н. Ла-
зарева, 1964).

В ^ачале 50-х годов начались клинические испытания новых антибио-
тиков. Ramchandran (1952) излечил аурсомицином 9 больных бубонной
чумой из 12 лечившихся. В том числе выздоровел один больной из 3, у кото-
рых диагностировалась септическая форма чумы.

Вопрос о лечении бубонной чумы ауреомицином освещался также
з работах Meyer, Quan, McCrumb, Larson (1952), а также Cmadel, Wood-
;\vard, Amies, Gooder (1952).

При переходе к попыткам лечения новыми антибиотиками первичной
легочной чумы возникли обычные для таких случаев трудности. В самом
;еле, нелегко решиться назначить новый антибиотик при наличии такого
эффективного средства, как стрептомицин. Однако реальная угроза появле-
ния стрептомициноустойчивости заставляет испытывать клинически все
ь«:зые и новые препараты.

Практически приходится разделять такие испытания на два этапа—наз-
-ачения нового препарата параллельно со старым (комплексным методом)

1 Аналогичен отечественному биомицину.
2 Аналогичен отечественному левомицетину
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и лишь после этого — осторожный переход к лечению новым препаратом
как таковым. Именно так поступил Mercier (1952), который у одного боль-
ного первичной легочной чумой чередовал назначение стрептомицина и
хлорамфеникола, а для следующих больных применил уже один только
хлорамфеникол. Mercier, McCrumb (1959) в общей сложности излечили
хлорамфениколом путем внутривенных инъекций и. назначения per о?
5 больных первичной легочной чумой из 6 лечившихся (дозировку см. в
табл. 8).

В те же годы была сделана попытка аналогичным образом внедрить
новый антибиотик — колимицин (В. И. Горохов, Г. А. Захарова.
Ю. А. Скавинский, А. С. Медведев, Н. К- Завьялова, А. С. Фомичева.
Н. Н. Жуков-Вережников и др., 1953). При этом колимицин вводился
больным первичной легочной чумой внутримышечно в порядке чередова-
ния со стрептомицином. Установлено, что колимицин снижает температуру
подобно стрептомицину, однако при введении больших доз несколько более
токсичен.

Аналогичным образом советскими врачами во время одной из экспе-
диций на Востоке начаты клинические испытания мономицина, который
применялся после короткого курса стрептомицина в одном случае бубон-
ной чумы и в одном случае первичной легочной чумы (П. И. Шаманек,
К- Я- Лавасидис, А. Ф. Мельникова, С. С. Данков, П. И. Шишманов,
Н. К- Завьялова, М. А. Айкимбаев, Н. И. Николаев, Г. Д. Островский,
Н. Н. Жуков-Вережников, 1964). Препарат хорошо переносится больными
и, учитывая значительную эффективность в эксперименте на животных, уста-
новленную Г. Н. Ленской, Е. И. Смирновой, Н. Р. Ивановым, А. П. Ерми-
ловым, М. В. Зубовым, С. К- Газзатудлиной, А. Ф. Мельниковой, Г. К. Кова-
левым, Н. П. Архангельской (1962), его можно рекомендовать для дальней-
ших клинических испытаний.

Mercier, McCrumb (1952) вылечили также 2 больных первичной легоч-
ной чумой окситетрациклином (терраыицином).

Общая оценка положения в области поисков средств лечения чумы, осо-
бенно легочной, была произведена недавно путем анализа всех опубликован-
ных в доступной литературе случаев (Н. Н. Жуков-Вережников, Н. К- Завь-
ялова, 1959).

При суммировании собственных наблюдений и данных, опубликован-
ных в литературе, оказалось, что до 1959 г. новые методы использовались
при лечении 187 больных с установленной первичной легочной чумой, из
которых выздоровело 951. Эти результаты свидетельствуют об историческом
сдвиге в противочумном деле, и можно считать, что в принципе вопрос о ле-
чении бубонной и первичной легочной чумы в настоящее время разрешен.

Заслуживают внимания данные об эффективности различных методов
лечения первичной легочной чумы, применявшихся до 1959 г.: 1) комп-
лексным методом со стрептомицином и без него лечили 52 больных,
вылечено 24; 2) комплексным методом со стрептомицином лечили 40 боль-
ных, вылечено 17; 3) комплексным методом без стрептомицина лечили 12
больных, вылечено 7; 4) стрептомицин в комбинации с сульфаниламидными
препаратами и сывороткой применяли для лечения 25 больных, из которых
выздоровели 15; 5) одним стрептомицином лечили 38 больных, из них вы-
здоровели 29; 6) хлорамфениколом лечили 7 больных, вылечены 6; 7) тер-

1 С 1952 по 1963 г. сведений о лечении чумы было опубликовано мало. Это объяс-
няется уменьшением общего количества случаев чумы. Следует подчеркнуть, что по ряду
очагов эти 11 лет совпадают с периодом спада заболеваний, за которым обычно следует
период 9—11-летнего подъема.
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рамицином лечили 2 больных, вылечены 2; 8) сульфаниламидными препара-
тами лечили 49 больных, вылечены 17.

Хотя эти подсчеты относительны, так как ряд данных требует уточне-
ния, общая картина ясна и позволяет дать развернутые характеристики
препаратов и их сочетаний, а также осветить очень важный вопрос о дози-
ровках. Эти характеристики содержатся в табл. 8.

Как видно из табл. 8, в процессе исследований изучены самые различ-
ные препараты, среди них уже прочно вошедшие в практику наряду с .нахо-
дящимися на различных стадиях разработки.

Поиски новых препаратов (так же как и возвращение к старым) вызва-
ны угрозой появления стрегттомициноустойчивых штаммов чумного микроба.
К этому следует добавить, что назначение больших доз основного антибио-
тика приводит к появлению прямых и косвенных лекарственных осложне-
ний, особенно связанных с присоединением неспецифической инфекции.
Это влечет за собой назначение одного за другим различных антибиотиков
и тем самым создание порочного круга лечение— лекарственная болезнь —
лечение. Поэтому целесообразны поиски антибиотиков, которые наряду
со специфической эффективностью обладали бы способностью подавлять
кокковые формы микроорганизмов, являющиеся виновниками абсцессов
легких, септических осложнений и других отягощающих патологических
изменений. Ниже с этих позиций будет сделана попытка оценить наиболее
распространенные и перспективные группы препаратов, а также выяснить
судьбу средств лечения, употреблявшихся в прошлом.

Большую дискуссию до сих пор вызывает вопрос о применении противо-
чумной сыворотки. Основным аргументом в пользу ее применения является
отсутствие антитоксического действия у сульфаниламидов и стрептомицина.
По мнению Gi-rard (1952), сульфапиридин в отличие от сыворотки не нейтра-
лизует токсинов чумного микроба. Автор считает, что лечение стрептоми-
цином и сульфаниламидами нужно подкреплять введением противочумной
сыворотки. В последние годы изготовление противочумной сыворотки зна-
чительно усовершенствовалось — повысилось содержание специфических
антител, из сыворотки стали извлекать и использовать гамма-глобулины
(Е. Л. Семенова, Л. Л. Карташова, Г. Ф. Абрамова, Л. Г. Лопатухина, 1957;
Л. Е. Хунданов, Е. Д. Шкурко, И. Е. Кунцевич, Л. А. Смирнова, 1961).

Таким образом, серотерапия чумы стала располагать новыми возмож-
ностями. Однако в большинстве случаев, когда заболевание вызвано анти-
биотикочувствительными штаммами и лечение начинается своевременно,
к сыворотке можно не прибегать. Так, в 2 случаях первичной легочной чу-
мы и 5 случаях бубонной чумы, закончившихся выздоровлением, после на-
значения стрептомицина явления интоксикации быстро ликвидировались
В назначения противочумной сыворотки не потребовалось (П. И. Шаманек,
К- Я- Лавасидис, А. Ф. Мельникова, С. С. Данков, Н. И. Шишманов,
Н. К- Завьялова, М. А. Айкимбаев, Н. И. Николаев, Г. Д. Островский,
Н. Н. Жуков-Вережников, 1964).

Как уже указывалось, при позднем начале лечения и образования вто-
эичных бубонов в области корня легкого возможны обострения, вызванные
эазмножением чумных микробов в этом очаге инфекции, куда стрептомицин
проникает с трудом. В таких случаях возможны рецидивы чумной интокси-
кации и приходится прибегать к назначению противочумной сыворотки
«в виде специфического гамма-глобулина). Нужно сказать, что такие слу-
чаи регистрируются все реже, так как система раннего выявления заболе-
заний легочной чумой в большинстве случаев обеспечивает купирование
процесса до того, как разовьется вторичный бубон.
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Характеристика препаратов, применяемых

Название
препарата Краткая характеристика

Способ
введения

Дозы для лечения

легочной и септической
чумы

бубонной
чумы

Противо-
чумная сы-
воротка

Сульфидин

Сульфи-
дин+метиле-

новая синь

Сульфадиа-
зин

Сульфатиа-

Сульфагш-
ридин

ОказыРает антибак-
териальное и антиток-
сическое действие на
возбудителя чумы

Действует бактерио-
статически на пневмо-
кокки, менингококки
и грамотрицательные
бактерии

Метиленовая синь
превращает бактерио-
статическое действие
сульфидина в бактери-
цидное

Действует на гемо-
литические стрепто-
кокки , пневмококки
менингококки и грам-
отрицательные бакте-

рии

Действует на пнев-
мококки, стрептококки,
стафилококки, гоно-
кокки и грамотрица-
тельные бактерии

То же

Подкожно Разовая;
Суточная:
Курсовая:

Через рот
или внутри-

мышечно

Разовая:
Суточная:
Курсовая:

Метиленовая
синь под-

кожно.
Сульфидин
через рот

или внутри-
мышечно

Через рот и
внутривенно

Разовая:

Суточная:

Курсовая:

Через рот

Через рот и
внутримы-

шечно

Разовая:

Суточная:
Курсовая:

Разовая:

Суточная:
Курсовая:

Разовая:

Суточная:
Курсовая:

100—250 мл
200—500 мл
до 1500 мл

1 г
6—8 г

Ю—100 г

1 г-|Ч мл

6-8 г+
—6—8 мл
80—100 г

70—100 мл

Слабо эф-
фективен

То же

Слабо эф-
фективен

То же

Слабо эф-
фективен

То же

100—200 мл
100—200 мл
до 1000 мл

0,5—1 г
4—6 г

50—60 г

0,5—1 г
+ 0 , 5 — 1 мл

4—6 г
-4-4— 6 МЛ
50—60 г
50—60 мл

1-2 г

6-10 г
Зависит от
продолжи-
тельности

лечения

1—2 г

6—10 г
70—75 г

1—2 г

6—10 г
70—80 г



лечение и гтигкркпшш

для лечения чумы в эксперименте и практике

Т а б л и ц а 8

Дозы для
экстренной

профилактики
чумы

Возможность сочетания
и несовместимость

препаратов

Клиническое испытание
препаратов

100—200 мл
100—200 мл
до 1000 мл

1 г
6 г

36 г

1 г-И м л

6 г + 6 мл
36 т-\ 36 мл

1,5—2 г

3—6 г
18—42 г

1 г

3—4 г
9—21 г

2 г

6—11 г
36 г

Усиливает терапев-
тическое действие
сульфаниламидов и
снижает интоксикацию

Возможно сочетание
с противочумной сы-
вороткой и любым эф-
фективным при чуме
антибиотиком

Возможно сочетание
с противочумной сы-
вороткой

Возможно сочетание
с противочумной сы-
вороткой и любым ан-
тибиотиком

То же

То же

, Раннее введение предо-
храняет животных от ги-
бели при подкожном их
заражении. При интра
трахеальном заражении -
не эффективна

В опытах па животных
слабо эффективен
(Н. Н. Жуков-Вережии-
ков, Л. А. Урода, 1944;
Д. Г. Савостин, Г. Н. Лен-
ская и др., 1958)

По данным Е. И. Ко-
робковой, защищает жи-
вотных от гибели в 30—
40% (1958)

В опытах на животных
слабо эффективен
(Н. Н. Жуков-Вережников,
Л. А. Урода, 1944;
Д. Г. Савостин, Г. Н. Лен-
ская и др., 1958)

По данным Е. И. Ко-
робковой, защищает жи-
вотных от гибели в 30—
40% (1958)

Защищает животных
от гибели в 50—75% слу-
чаев

Защищает животных от
гибели в 62—92% слу-
чаев

Эффективен при экспе-
риментальной чуме

Эффективна при раннем
начале лечения больных
бубонной чумой. При пер-
вичной легочной и септи-
ческой чуме только про-
длевала жизнь больных
fJersin, 1896; Д. К. За-
болотный, Н. Н. Жуков-
Вережников, 1934)

Эффективен для лечения
больных бубонной чумой
(при умеренной бактерие-
мии) и экстренной профи-
лактики чумы (Н. И. Жу-
ков-Вережников и др.,
1939)

Эффективен в комплекс-
ном методе с противочум-
ной сывороткой для лече-
ния больных. Комплекс-
ным методом вылечено
24 больных от легочной
чумы и более 200 — от бу-
бонной (Н. Н. Жуков-Ве-
режников и др., 1945,
1947, 1953)

Эффективен при лече-
нии больных бубонной чу-
мой. Описаны единичные
случаи излечения от ле-
гочной чумы (Мунтер,
1945; Магроу, 1945;'Чанг,
1946; Тье Ландауер и др..
1948)

Эффективен при лече-
нии больных бубонной
чумой. Описаны случаи
излечения от легочной чу-
мы (Ру, Мерсье, 1946;
Тан Аунг, 1947; Фава-
рель, 1948)

При бубонной чуме изле-
чивали от 50 до 96%.
Из 13 больных легочной
чумой вылечено 2 (Фава-
рель, 1947; Sokhey и др.)

I Рук-во по микробиологии, том VII
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с

7

8

9

10

II

12

13

Название
препарата

Сульфаме-
розин

Сульфаме-
тазин

Стрепто-
мицин

Дигидро-
стрептоми-

цин

Пасомицин

Неомицин

Колимицин

Краткая характеристика

Действует на пнев-
мококки, стафилокок-
ки, менингококки и
грамотрицательные бак-
терии

Действует на гемо-
литические стрепто-
кокки, менингококки,
пневмококки, гонокок-
ки, стафилококки и
грамотрицательные ба-
ктерии

Действует на возбу-
дителей туберкулеза,
туляремии, кокки и
другие грамположи-
тельные и особенно
грамотрицательные ба-
ктерии

Производное стреп-
томицина с тем же
спектром действия

Производное диги-
дрострептомицина с
тем же спектром дей-
ствия

Обладает широким
спектром действия

Обладает широким
спектром действия про-
тив грамположитель-
ных, грамотрицатель-
ных бактерий

Способ
введения

Через рот

То же

Внутри-
мышечно

Внутри-
мышечно

Внутри-
мышечно

и через рот

Внутри-
мышечно

и через рот

Внутри-
мышечно и

через рот

Дозы для лечения

легочной н септиче-
ской чумы

Разовая:

Суточная:
Курсовая:

Разовая:

Суточная:
Курсовая:

Разовая:

Суточная:
Курсовая:

Разовая:

Суточная:

Курсовая:

Разовая:

Суточная:
Курсовая;

Разовая:

Суточная:
курсовая:

Разовая:

Суточная:
<урсовая:

Слабо эф-
фективен

То же
» »

Слабо эф-
фективен

То же
* »

750 000—
1 млн. ЕД

3—5 млн. ЕД
40—50 млн.

ЕД

500 000—
1 млн. ЕД*

2—4 млн. ЕД

Зависит от
продолжи-
тельности

лечения
500 000—

1 млн. ЕД*
2—4 млн. ЕД

Зависит от
продолжи-
тельности

лечения

250 000—
500 000 ЕД*
1— 2 млн. ЕД
Зависит от
продолжи-
тельности

лечения
250 000—

500 000 ЕД
1—2 млн. ЕД

(не более
5—7 дней)

бубонной
чумы

1—2 Г

6—7 г
50—60 г

1—2 г

6—10 г
70—80 г

500 000—
750 000 ЕД

2—3 млн. ЕМ
15—30 млн

ЕД

500 000—
750 000 ЕД
1 —1,5 млн.

ЕД

500 000—
750 000 ЕД
1 — 1,5 млн.

ЕД

250 000 ЕД

750 000 ЕД

250 000 ЕД

750 000 ЕД



Продолжение табл. 8

Дозы для
экстренной
профилак-

тики •

возможность сочетания
и несовместимость

препаратов

Клиническое испытание
препаратов

1 г

3 г
18 г

1 — 1,5 г

3 г
18 г

500 000-
1 млн. ЕД
1 млн. ЕД
6 млн. ЕД

500 000 ЕД

1 млн. ЕД

6 млн. ЕД

500 000 ЕД

1 млн. ЕД

6 млн. ЕД

250 000 ЕД

5U0 000 ЕД
I млн. ЕД

050000 ЕД

ЬоООО ЕД
: МЛН. Е Д

Возможно сочетание
с противочумной сыво
роткой и любым антн
биотиком

То же

Можно сочетать с
хлортетрациклином,
сульфаниламидами

Можно сочетать с
хлортетрациклином

Можно сочетать с
хлортетрациклином

Не совместим с ка-
намицином, колимици-
ном, стрептомицином

Не совместим с ка-
намицином, мономици-
ном, мицерином, нео-
мицином

Эффективен при экспе-
риментальной бубонной
чуме

Защищает животных от
гибели в 50—75% слу-
чаев

Высокоэффективен при
экспериментальной чуме.
Защищает животных в
100% случаев (Г. Ф. Гау-
зе, Е. И. Коробкова, 1945;
Хорнибрук, 1946; Герберт,
1948; 3. Е. Малинина,
1953; Р. М. Нечецкая,
1954; Л. Н. Макаровская,
1955)

Высокоэффективен
(Л. Н. Макаровскзя,
И. С. Тинкер, Е. Н.Але-
шина)

Высокоэффективен
(Л. Н. Макаровская и др.)

Защищает от гибели
65—75% животных
(Г. Н. Ленская,Е.И. Смир-
нова и др., 1962)

Защищает животных
от гибели до 80—100%

(Д. Г. Савостин, Г. Н.
Ленская и др., 1934; Л.Н.
Макаровская, 1959; Г. А.
Захарова, 1960)

Из 37 больных бубон-
ной чумой выздоровело 33

(Дат Гупта, 1948)

Из 91 больного бубон-
ной чумой вылечено 89.
Описаны единичные слу-
чаи излечения от легоч-
ной чумы (Sokhey с сот-
рудниками, 1952)

Высокоэффективен при
лечении больных бубон-
ной, легочной и септиче-
ской чумой

Не испытывался

Не испытывался

Не испытывался

При лечении больных
легочной чумой применял-
ся только в первые дни
лечения (Н. Н. Жуков-Ве-
режников, В. И. Горохов,
Г. А. Захарова и др.,
1953)

. •



164 И. Н. Жуков-Вережников и И. К- Завьялова

14

15

16

17

18

19

20

21

Название
препарата

Мицерии

Моном ицин

Канамицип

Биомицин

Хлортетра-
циклин (соль
биомицина)

Тетрациклин

Дибиомицин

Ауреомицин

Краткая характеристика

Действует на грампо-
ложительные, грамот-
рицательные бактерии,
а также на микробов,
устойчивых к пени-
циллину и стрептоми-
цину

Обладает широким
спектром действия. По-
давляет рост грампело-
жительных и грамотри-
цательных бактерий,
а так же бактерий, ус-
тойчивых к пеницилли-
ну и стрептомицину

Обладает широким
спектром действия на
грамположите ,чыше и
г рамотрицател ь н ые
бактерии. Мало дей-
ствует на стрептококки.
пневмококки и протеи

Подавляет рост
грамположительных и
грамотрицательных
бактерий

Обладает широким
спектром действия на
грамположительные,
граыотрицательные бак-
терии, риккетсии и не-
которые вирусы

Подавляет рост грам-
положительных, грам-
отрицательных бакте-
рий и некоторых рик-
кетсий и вирусов

Обладает широким
спектром действия

Обладает широким
спектром действия.
Действует на грампо-
ложительные и грам-
отрицательные бакте-
рии, риккетсии и не-
которые вирусы

Способ
введения

Внутри-
мышечно и
через рот

Внутри-
мышечно

То же

Через рот

То же

То же

То же

Через рот

Дозы для лечения

легочной

Разовая:

Суточная;
Курсовая:

Разовая:

Суточная;
Курсовая:

Разовая:

Суточная:
Курсовая:

Разовая:
Суточная:
Курсовая:-

Разовая:

С\точная:
Курсовая:

Разовая:

Суточная:
Курсовая:

Разовая:
Суточная:
Курсовая;

разовая:
Суточная:
Курсовая:

и септической
чумы

250 000—
500 000 ЕД*
1—2 млн. ЕД

(не более
5—7 дней)

250 000—
500 000 ЕД

1—2 млн. ЕД
(не более

5—7 дней)

250 000—
500 000 ЕД*
1—2 млн. ЕД

(не более
5—7 дней)

—

бубокмвЯ
чу:, -а

250 00'. 1Z

750 000 11

250 000 EI

750 000 Z-Z

250 000 EZ

750 000 EZ

—
Не испытывался
—

В сочетании
со стрепто-
мицином и

мономицином
—

— *

—
Зависит от
продолжи-
тельности

лечения
— *
—

Зависит от
продолжи-
тельности

лечения
500 000 ЕД
1—2 млн. ЕД
Зависит от
продолжи-
тельности
лечения

—

500 000—
1 млн. ЕД

2—4млн. EZ
Зависит от
продолжи-
тельности

лечения
500 000—
1 млн. ЕД

2—4 млн. EJ

I— 2 млн. ЕД

2—4 млн. EZ

250 000 ЕД
1 млн. ЕД
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Продолжение табл. 8

Дозы для
экстренной

профилактики
чумь

250 000

500 000
3 млн.

ЕД

ЕД
ЕД

250-ОООЕД,

500 000
3 млн.

250 000

500 000
3 млн.

I
•

—

1 млн.

i 2 млн.
10—12

ЕД

1Г
1

1 : млн.

f : ::лн.
-12

ЕД

IV' 000
эСО 000

а

|

ЕД
ЕД

ЕД

ЕД
ЕД

ЕД

ЕД
млн.

ЕД
ЕД
млн.

ЕД
ЕД

Возможность сочетания
и несовместимость

препаратов

Не совместим с ка-
намицином, мономици-
ном, стрептомицином

Можно сочетать с
хлортетрациклином и
сульфаниламидами. Не
совместим с канами-
цином, колимицином,
нсомицином, мицери-
ном

Категорически за-
прещается одновре-
менное применение со
стрептомицином, мо-
номицином, колимици-
ном, мицерином и нео-
мицином

Следует сочетать со
стрептомицином, мо-
номицином, мицерином

Экспериментальный
эффект

Защищает животных от
гибели в 70% (Д. Г. Са-
востин, Г. Н. Ленская
и др., 1954; Л. Н. Мака-
ровская и др., 1959)

Высокоэффективен, за-
щищает животных от ги-
бели в 73—100% (Г. Н.
Ленская, Е. И. Смирно-
ва и др., 1962; Г. А. За-
харова, 1962)

Защищает белых мы-
шей от гибели в 35—62%
случаев (Л. Н. Макаров-
ская, 1955; Г. Н. Лен-
ская с соавторами, 1962)

Высокоэффективен при
экспериментальной чуме
{Л. Н. Макаровская, Е. Н.
Алешина, И. С. Тинкер,
1959)

Защищает животных
от гибели в 26—40% слу-
чаев (Л. Н. Макаровская
и др., 1955, 1960; Г. Н.
Ленская, Е. И. Смирно-
ва, Н. Р. Иванов, А. П.
Ермилов, и др., 1958)

Высокоэффективен
(Л. Н. Макаровская, Е. Н.
Алешина, И. С. Тинкер,
1960)

Эффективен (Сокхей,
Хаббу, Вейгл, 1952, Крамб,
Ларсон, Мейер, 1953;
Д. Г. Савостин, Г. Н. Лен-
ская, и др., 1958; Е. В.
Бунтин, Г. А. Захарова,
1958)

Клиническое испытание

Не

Не

Не

Не

Не

Не

Из
ЧуМО!

препаратов

испытывался

испытывался

%

испытывался

испытывался

испытывался

испытывался

11 больных бубонной
вылечено 10 и из с

легочной 1 (Сокхей, Хаб-
бу,
1952)

952; Раыахандран,
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Название
препарата

Краткая характеристика
Способ

введения

Дозы для лечения

легочной и септической
чумы

бубонной
чумы

22 Хлорамфени
кол

23 Террамицин

Действует на гра.м-
положительные и грам-
отрицательн ые бакте-
рии, риккетсии- и не-
которые вирусы

То же

Через рот
и внутри-

венно

То же

500 000—
| 1 млн. ЕД
2—4млн. ЕД
20—25 млн.

ЕД

250 000 Е.
1 млн. Е"

Суточная:
Курсовая:

Разовая:
Суточная:
Курсовая:

24

25

Полимиксин

Синтомицин

Действует на сине-
гнойную палочку,
грамотрицательные и
граыположительные
бактерии

По спектру дейст-
вия близок к левоми-
цетину

Через рот

То же

500 000 ЕД
2 млн. ЕД

250 000 EZ
1 млн. ЕЛ

* Дозы даны для других заболеваний в связи с отсутствием испытаний при чуме.

Противочумную сыворотку следует также иметь в резерве для больных
первичной легочной -чумой, поступающих для лечения в последней стадии
заболевания (к концу 2-х суток, считая от появления первых симптомов!.
Г. П. Руднев (1940, 1950, 1964), А. Ф. Билибин (1964) подчеркивают значе-
ние единой тактики в лечении инфекционных больных, предусматривающей
гибкое маневрирование всеми наличными средствами лечения. Г. П. Руд-
нев (1940) был первым, кто внес в изучение клиники чумы современные
научные принципы и провозгласил принцип борьбы за жизнь такого боль-
ного до последней возможности. При этом серотерапия чумы (а также фаго-
терапия) была доведена до самого высокого уровня. В частности, былэ
показано, что одной из важнейших задач является предохранение сердца
от атак со стороны чумного токсина и что противочумная сыворотка является
весьма эффективной в этом отношении. Этот последний принцип сохраняет
свою ценность именно в указанных выше запущенных случаях, когда орга-
низм больного уже наводнен критическим количеством чумного токсина
и не исключена возможность, что прекращение размножения микроорганиз-
мов антибиотиками может оказаться уже недостаточной мерой1.

Вопросы влияния чумного токсина на некоторые функции печени, на
содержание белков в крови, на фермент дезаминоксидазу, а также другие
проблемы, имеющие значение для изучения патогенеза и терапии чумы, осве-

1 Ряд методов лечения больных, находящихся в поздних стадиях болезни, необходимо
еще дополнительно обосновать экспериментально. Для этого, в частности, следует устано-
вить предел, когда на интратрахеально зараженных морских свинок антибиотики уже не
действуют, и пытаться воздействовать на них параллельно сывороткой.
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Продолжение табл. 8

Дозы для
экстренной

профилактики
чумы

Возможность сочетания
и несовместимость

препаратов
Экспериментальный

эффект
Клиническое испытание

препаратов

250 000 ЕД
500 000 ЕД

Зависит от
продолжи-
тельности

лечения

Чумной гамма-гло-
булин усиливает дей-
ствие антибиотика

Эффективен (Сокхей,
Хаббу, 1952; Мерсье,
1954)

Защищает животных
от гибели в 35—63% слу-
чаев (Мерсье, Крамб,
1953; Л. Н. Макаровская,
1955; Г. Н. Ленская с
сотрудниками, 1958;
И. Г. Лалазарова, 1962)

Защищает животных от
гибели в 75% случаев
(Л.-Е. Хунданов, Ё. Д.
Шкурко и др., 1961)

Морских свинок не за-
щищает от чумы (Л, А.
Урода, 1958)

Из 7 больных легочной
чумой вылечено 6 (Мерсье,
Крамб, 1952; Сокхей, Хаб-
бу, 1952)

Зарубежными авторами
считается равным стреп-
томицину. Вылечено 2
больных от легочной чу-
мы (Мерсье, Крамб, Дар-
сон, Мейер, Жирар, 1953)

Не испытывался

Не испытывался

щены в экспериментальных работах И. В. Домарадского с соавторами (I960,
1961, 1962, 1962а).

Противочумная сыворотка должна сохраняться в арсенале лечебных
средств на случай появления стрептомициноустойчивых {и вообще лекар-
етвенноустойчивых) форм микроорганизмов. В этом случае при пробной
смене антибиотиков (что, конечно, является главным приемом) возможны
периоды нарастания интоксикации и необходимость введения сыворотки.

Таким образом, противочумная сыворотка из главного средства лечения
чумы превратилась в резервный препарат, который, однако, следует сохра-
нить для указанных выше случаев, как бы редки они не были. Опыт лечения
-тмы накапливается медленно и поэтому нужно сочетать смелое внедрение
новых препаратов и осторожный подход к полному исключению старых.

В меньшей степени исключены из массового употребления сульфанил-
«идные препараты. Если сыворотки состоят «в запасе» среди лечебных
средств,тосульфаниламидныепрепаратыостаются в строю в качестве допол-
нительных средств лечебной практики. Meyer, Quan (1949) считают, что суль-
фаниламидные препараты следует применять в предвидении появления
= процессе инфекции стрептомициноустойчивых штаммов чумного микроба,
т:скольку эта устойчивость развивается независимо от резистентности
х сульфаниламидным препаратам.

"Следует сказать, что склонность к образованию стрептомициноустой-
ii-зых штаммов, вероятно, не одинакова в различных очагах чумы. Поэтому

чале лечения сульфаниламидные препараты нужно применять парал-
лельно со стрептомицином только в очагах, где такая опасность заведомо
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существует, а также когда штаммовый состав возбудителей недостаток:
изучен или вообще неизвестен. Конечно, в любом случае до назначения г:~
паратов должен быть взят от больного материал для микробиологически:
исследования и ускоренным методом определена чувствительность во:-'
дителя ко всем употребляемым антибиотикам и сульфаниламидным препм
ратам. Это даст возможность при наличии устойчивости к стрептомицин!
переключиться на антибиотик, к которому выделенный штамм чувствителен
в то время как развитие инфекции будет сдерживаться сульфаниламидны:.:*
препаратами.

Еще в 40-х годах было выяснено, что штаммы, выделенные в 1945—1946 г*.
при вспышках заболевания от больных первичной легочной и бубонной
чумой, излеченных комплексным методом (вариант без стрептомицина
сохраняют чувствительность к сульфидину, как таковому, и в сочетать
с метиленовой синью (Н. Н. Жуков-Версжников, Н. И. Евдокимова.
А. П. Ящук, 1946).

Ниже будет показано, что для преодоления устойчивости к стрептоми-
цину существуют и другие схемы, состоящие в назначении параллельно со
стрептомицином других антибиотиков в самом начале болезни. Эти схемы
еще не вполне разработаны, однако некоторые из них представляются весьма
перспективными и могут быть использованы (см. стр. 56).

Другим показанием к применению сульфаниламидных препаратов яв-|
ляется угроза неспецифических осложняющих инфекций. Pollitzer (195в
ссылается на Комитет экспертов по чуме, образованный Всемирной органи-
зацией здравоохранения, который вынес заключение, что при легочной чуме
введение сульфаниламидов или высокополивалентных антибиотиков пред-
ставляется необходимым для предупреждения вторичной инфекции.

В целях предупреждения абсцессов легких можно применять пеницил-
лин или мономицин, так как сульфаниламиды полностью не гарантируют от
их возникновения. Вопрос о времени назначения этих препаратов будет
еще рассмотрен. Однако если в начале заболевания (по отмеченным выше
показаниям) назначались сульфаниламидные препараты, то это уменьшало
опасность возникновения неспецифических пневмоний и отчасти абсцеди-
рования.

Отметим также, что к сульфаниламидным препаратам приходится при-
бегать в особенно сложных случаях, когда смена антибиотиков не приводит
к снижению температуры в связи с неспецифическими осложнениями (см.
стр. 184).

Основные сведения об антибиотиках, изложенные в табл. 8, начинаются
с характеристики с т р е п т о м и ц и н а . Среди всех существующих пре-
паратов именно стрептомицин дает наибольший терапевтический эффект
и скорее обеспечивает исчезновение чумных микробов из мокроты при легоч-
ной чуме.

Об исключительной антибактериальной активности стрептомицина
in vivo свидетельствуют новые опыты Г. Н. Ленской, Е. И. Смирновой.
Н. Р. Иванова, А. П. Ермилова, М. В. Зубовой, С. К- Газзатуллиной,
А. Ф. Мельниковой, Г. К- Ковалева, Н- П. Архангельской (1962).

Эти опыты ставили в особо жестких и строго контролируемых условиях.
Заражение морских свинок производили путем интратрахеального введения
1000 DC1 вирулентной культуры чумного микроба. У контрольных живот-
ных развивалась первичная легочная чума, обусловливающая 100% ги-
бель нелеченых животных со средней продолжительностью жизни (от мо-
мента заражения) от 3,4 до 3,8 дня. При суточной дозе 12 мг стрептомицина
выживало93,3% свинок, когда лечение начиналось через 24 часа после зара-
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жения, 80% — при начале лечения через 48 часов и 66,6% — при начале
лечения через 56 часов (!) после заражения.

Чтобы подчеркнуть значение этих данных, напомним, что через 48 часов
после интратрахеального заражения наступает бактериемия и уже фор-
мируются вторичные воспалительные очаги в печени и селезенке. К 56 ча-
сам наступает фаза септицемии, считавшаяся 'ранее безусловно необратимой.

Таким образом, в соответствии с классификацией стадий развития чум-
ной инфекции (Н. Н. Жуков-Вережников, 1945) распространение микробов
может быть остановлено с помощью стрептомицина на любом из трех эта-
пов: в с т а д и и л и м ф о г е н н о г о п е р е н о с а и накопления инфекции
в лимфатическом узле (для легочной чумы — в стадии накопления инфек-
ции в первичном легочном очаге); в с т а д и и б а к т е р и е м и и (гема-
тогенное распространение из первичного очага и новое накопление инфек-
ции в печени и селезенке), в с т а д и и с е п т и ц е м и и (массивное по-
ступление микробов в ток крови из первичных и главным образом вторичных
очагов). Подтверждается также положение, согласно которому чумной ток-
син не относится к числу самых сильных. Организм гибнет вследствие накоп-
ления огромных количеств этого токсина в связи с массовым размножением
чумных микробов.

Приостановление размножения микробов, отмирание их под влиянием
стрептомицина быстро приводят к нормализации температуры. Это свиде-
тельствует о том, что пирогенная концентрация токсина поддерживается
непрерывным размножением микробов. Однако возможно, что в самых позд-
них стадиях болезни существует некоторый критический максимум размно-
жения микробов и накопления токсина, при котором одного прекращения
этого размножения окажется недостаточным. На этот случай, как подчер-
кивалось выше, следует иметь в запасе противочумную антитоксическую
сыворотку.

3. Е. Малинина (-1958) сообщила об успешном применении стрептоми-
Ьщнотерапии во время вспышки чумы в одной из стран Востока в 1954 г. со-
ветскими врачами Е. М. Александровой, Л. П. Базуновой, Ю. М. Ел-
кнным, М. П. Козловым, В. С. Лариной и др. Стрептомицин для лече-
ния 12 больных первичной легочной чумой применялся внутримышечно и
путем введения в полость носа. На курс лечения в среднем употреблялось
от 32 до 40 млн. ЕД стрептомицина, причем на первую инъекцию— до 2 млн.
ЕД, на последующие — 0,5—1 млн. ЕД. Улучшение наступало на 2—3-й
день болезни, через 5—7 дней температура снижалась до 37,5°. Еще через
\—2 дня отмечался новый подъем температуры и вскоре вновь наступало
уже стойкое понижение температуры. Из 12 больных 9 были излечены и
3 экзитировали (из числа поступивших очень поздно).

По поводу одного из этих последних случаев 3. Е. Малинина (1958)
писала: «Возможно, что в таких запущенных случаях целесообразно наряду
со стрептомицином вводить для снятия интоксикации небольшие количе-
ства антитоксической противочумной сыворотки». В 1954 г. эта схема бы-
ла самой лучшей. В настоящее время следует добавить на основании совре-
менных данных, что параллельно нужно увеличивать дозы стрептоми-
_ ча, а при отсутствии эффекта от его применения назначать другие
антибиотики и обязательно определять чувствительность выделенных

1ьтур.
В более ранних стадиях лечебное действие стрептомицина выявляется

xze быстрее и с большим постоянством. По нашим наблюдениям, паде-
температуры у больных первичной легочной чумой начинается не-

едко спустя 2—3 часа после первой же инъекции стрептомицина.
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В большинстве случаев, когда к лечению приступают в пределах 24 чэа
от начала болезни, после 3—5 инъекций с интервалом в 3—4 часа темп^а
тура постепенно приближается к нормальной. Поражает также быстр*
исчезновение микробов из мокроты. Это обнаруживается не только при я
севах (что можно было бы объяснить внесением стрептомицина в среду вмес
с мокротой и предотвращением роста уже вне организма), но и при прям
микроскопии мокроты до и после назначения препарата.

Как известно, механизм действия сульфаниламидных препаратов в и
плексном применении с метиленовой синью и сывороткой состоял в проста
нии жизни больного до срока, когда начинает действовать активный имэл
нитет организма. Уменьшение темпов размножения достигали и в этом ел
чае. Так, например, уже через 12 часов после начала лечения в мок:п
в ряде случаев чумных микробов не обнаруживали. Однако полное освобеи
дение от возбудителя наступало только благодаря защитным силам сам-я
организма, которые имели время для развертывания «под прикрытием леч^
ных препаратов». Об этом свидетельствовали наличие двух-трехволновоп
14—20-дневного лихорадочного периода и отдельные примеры выделе:-:»
чумных микробов из мокроты в середине и даже в конце этого срока.

По-видимому, при использовании стрептомицина в части случаев мех
низм выздоровления представляется точно таким же. Это связано, какмож
предположить, с ранним внедрением микробов в прикорневые лимфапп
ские узлы с организацией «депо» микробов, относительно защищенного
проникновения стрептомицина *. Такие больные чувствуют себя вжя]
удовлетворительно пока применяется препарат, при прекращении же инь*
ций наступает обострение.

Однако постепенно стали появляться случаи первичной легочной чуй
когда лихорадочный период был одноволновыйс2—3-дневной продолжите.-
ностью.

Вместе с тем многие больные бубонной чумой реагировали на введен
стрептомицина именнотаким образом. При этом раннее (иногда через неделэ
прекращение лечения не приводило к рецидивам. Выделение культуры
пределами этого срока также не удавалось.

Таким образом, складывается впечатление, что при своевременном а
значении стрептомицина механизм" выздоровления заключается не
(хотя и не всегда) в полном освобождении от возбудителя за счет непоср<
ственного бактерицидного действия препарата и до того, как разовьет
полностью активный специфический иммунитет организма. Это выдвигав
стрептомицин на первое место среди всех других препаратов.

То, что стрептомицин может вызвать лекарственные осложнения и
предупреждает вторичные инфекции (в частности, неспецифические пнев?
нии и абсцессы легкого), целиком искупается его исключительной cnei
фической эффективностью. Кроме того, принцип комплексности лечен-
обеспечивает сведение таких осложнений к минимуму, как это будет по&
зано ниже. Полностью ликвидировать их нелегко, но и это представляет
достижимым.

Единственный трудно преодолимый недостаток стрептомицинотерапю:-
это приобретение устойчивости у чумного микроба к стрептомицину. В р<

1 X. X. Планельес (19641 указывает, что вообще при бактериальных инфекциях
вичные очаги в лимфатических узлах являются малопроходимыми для большинства пре:
ратов. Этот недостаток усиливается в поздних стадиях воспаления, когда закупориваю1!
кровеносные и лимфатические сосуды.
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деле, посвященном микробиологии чумы, приводятся данные, демонстри-
рующие те особенности изменчивости чумного микроба, которые делают
его лабильным в этом отношении. Экспериментальные основы приобретения
устойчивости были недавно рассмотрены (Н. Н. ^укоБ-Вережников,
А. П. Пехов, 1963).

В клинических условиях следует считаться с двумя возможностями:
с переходом чумного микроба в стрептомициноустойчивую форму в ходе
развития инфекционного процесса у данного больного и с заражением штам-
мов возбудителя, уже получившего стрептомициноустойчивость в среде
обитания.

Совокупность современных данных диктует необходимость считать и ту
и другую возможность совершенно реальной и действовать соответствую-
щим образом. При этом в предвидении первой из них необходимо с самого
начала лечения и до конца его осуществлять посевы мокроты и заражения
ею морских свинок с целью определения чувствительности возбудителя
к стрептомицину. Кроме того, необходимо тщательно следить за температур-
ной реакцией, так как несомненно, что первым признаком появления устой-
чивых форм возбудителя будет повышениетемпературы, несмотря на очеред-
ные инъекции стрептомицина.

Такое повышение температуры может быть связано с тремя возможными
причинными факторами: появлением устойчивых форм возбудителя, при-
соединением вторичной неспецифической инфекции (также нечувствитель-
ной к стрептомицину) и началом процесса абсцедирования легкого. Очень
важно, хотя и нелегко, быстро определить, какая из этих причин действует
в каждом случае. Если у больного вместе с температурой появился кашель,
необходимо, кроме посева и заражения животного мокротой, сделать из нее.
мазки с окраской метиленовой синью и по Граму. Обнаружение в мазках
характерных овоидных, более или менее биполярных грамотрицательных
палочек может послужить основой для предположения о появлении стреп-
томицинеустойчивости, а наличие их в изобилии —для почти полного под-
тверждения этого предположения, так как большие количества сходных
палочек, кроме чумы, бывают в мокроте только при фридлендеровской пнев-
монии, возникновение которой в ходе лечения чумы нами и другими авто-
:ами ни разу не было отмечено.

Равным образом при бубонной чуме аналогичная ориентировочная
— оба может быть осуществлена путем пункции бубона и изготовления
уазка из добытого материала. В любом случае могут быть применены спо-
собы, предложенные В. М. Туманским, Е. И. Коробковой, И. В. Дома-
: неким и др. (1957), для быстрого определения чувствительности чумной

этуры к бактериофагу: мокроту или сок из бубона можно посеять
Еа обычную среду и параллельно на среду, смешанную предварительно с
а-- и биотиком в принятой для таких испытаний концентрации. При нали-
42и устойчивости колонии чумного микроба вырастут на той и на другой

• : Д С .

Окончательное подтверждение должно быть получено после выделения
•стой культуры и определения чувствительности in vitro на основании су-
лествующих методик (А. Е. Ведьмина, Н. М. Фурер, 1964).

Если не подтверждается наличие устойчивости у чумного микроба, то
ггн первых же попытках объяснения повышения температуры следует ду-

шть о второй или третьей категории причинных факторов —* присоедине-
шн неспецифической инфекции или начале абсцедирования, если речь идет
: -ервичной легочной чуме. О методах определения этих осложнений будет
«хазано ниже.
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Еще сложнее нейтрализовать вторую возможность — заражение чум-
ными микробами с уже развившейся устойчивостью к стрептомицину. Ее."-
заранее не предвидеть эту возможность, то при шаблонном назначении лече-
ния (например, одним стрептомицином) больные умирают прежде, чем выяс-
нится, что стрептомицин в данном случае не активен как терапевтическое
средство. Если бы устойчивые к различным препаратам штаммы распростра-
нились, мы возвратились бы к временам, когда все больные умирали и меро-
приятия сводились к изоляции их.

Выше отчасти говорилось о необходимых мерах. Среди них немалое
значение должна иметь точная микробиологическая характеристика каж-
дого эндемического очага с определением чувствительности штаммов к стреп-
томицину и вообще к химиотерапевтическим препаратам. Такие исследования
выполняемые, например, А. П. Ермиловым (1964), весьма полезны и должны |
получить широкое распространение. В очагах, где стрептомицинеустойчивые
штаммы не выделяются, лечение должно начинаться непосредственно с инъек- I
ций стрептомицина, а комплексные назначения вводятся позже.

В эндемических очагах, где будут обнаружены такие штаммы, наряду
со стрептомицином следует с самого начала практиковать применение эле-
ментов комплексного метода с параллельным назначением сульфаниламид-
ных препаратов или других антибиотиков, способных действовать на стреп-
томициноустойчивые штаммы.

Как показали эксперименты, некоторые антибиотики, например хлор-
тетрациклин, были испытаны на животных, зараженных как чувствитель-
ными, так и устойчивыми к стрептомицину штаммами чумного микром
(Л. Н. Макаровская, И. С. Тинкер, Е. Н. Алешина, 1959). Хлортетраин-
клин, так же как мономицин и некоторые другие антибиотики, остается
активным по отношению к упомянутым штаммам. Это указывает на то, чте
у чумного микроба возникновение устойчивости к одному антибиотику мо-
жет не сопровождаться появлением устойчивости к другим препаратам.

Тем не менее теоретически нельзя отрицать и последнюю возможность, особенно если
в природе встречаются некоторые рекомбинаторные генетические явления, которые обнар; -
жены в эксперименте для ряда видов грамотрицательных палочковидных микробов, которым
относятся иногда даже к разным родам, но способны к перекрестной конъюгации. Недавне.
Watanabe, Fukasawa (1961, 1961а) удалось получить штамм дизентерийных бактерий, устой-
чивый одновременно к стрептомицину, хдорамфениколу, тетрациклину и сульфаниламидам
му препарату, а затем путем межвидовой конъюгации передать все эти устойчивости в сцег.-
ленном виде кишечной палочке и некоторым салмонеллам. Оказалось далее, что акрид»
новые препараты при известных условиях лишают клетки одновременно всех четыре-'*
факторов устойчивости и это считается подтверждением мнения авторов об эписомной лока-
лизации данных факторов. Другими словами, полагают, что отрезок ДНК с генетически!!
информацией, соответствующей этим факторам, существует вне основной ядерной ния
бактериальной ДНК и способен передаваться при конъюгации отдельно от нее в качесть-
эпнеомного фактора (эписома под названием RTF — фактор переноса резистентное™i

Таким образом, в принципе возможно приобретение микробами как изолированного
генетического фактора, определяющего устойчивость к одному антибиотику, так и сцеплен-
ной группы таких факторов, ответственных уже за развитие устойчивости одновременна
к нескольким химиотерапевтическим препаратам. В приведенном выше примере такая
устойчивость отмечена для салмонелл. Однако нет никакой гарантии, что такую фору
генетической устойчивости не могут приобретать и чумные микробы. Чума •— слишко"
опасная инфекция, чтобы можно было не считаться и с такой возможностью, тем более что
для конъюгирующей пары «дизентерийный микроб — салмонеллы» доказана сцепленная
передача устойчивости именно к тем препаратам, которые эффективны при первич-
ной легочной чуме (стрептомицин, хлорамфеникол, тетрациклин, сульфаниламиды).

Одним ие практических выводов является необходимость обследования
всех штаммов чумного микроба, выделяемых от грызунов и от больных (не-
медленно после выделения), на чувствительность ко всем активным против
чумы антибиотикам и другим химиотерапевтическим препаратам.
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Все сказанное выше об угрозе развития антибиотикоустойчивости чум-
ных микробов в организме больного или в окружающей среде выдвигает
в качестве главной задачи поиски препаратов для включения в комплексные
схемы лечения взамен стрептомицина в качестве заменителей его в случае
надобности, а также непрерывные поиски новых заменителей уже для тех пре-
паратов, которые приходят на смену стрептомицину. Смена препаратов при
лечении, например, дизентерии (сульфаниламиды — левомицетин — био-
мицин и т. д.) или кокковых инфекций происходила с запозданием, когда
уже появилось много устойчивых1 к данному антибиотику штаммов. При чуме
этого допускать нельзя, именно поэтому поиски новых средств лечения идут
так интенсивно. Из табл. 1 видно, какие антибиотики могут уже сейчас заме-
нить стрептомицин и какие нуждаются в дальнейших экспериментальных или
клинических испытаниях. Это избавляет от необходимости подробно оста-
навливаться на характеристике каждого из них. Поэтому ниже будут даны
те сведения, которые не могли быть полностью включены в таблицу, а так-
же приведены кратко некоторые сопоставления.

Раньше других антибиотиков при лечении первичной легочной чумы
со стрептомицином начинает конкурировать х л о р а м ф е н и к о л (хло-
ромицетин, левомицетин). Первая попытка Mercier (1952) лечить больного
легочной чумой хлорамфеыиколом не дала результатов и при ухудшении
состояния больного было решено продолжать лечение стрептомицином. Од-
нако несколько позже Mercier и Mac Crumb (1952) удалось вылечить хлорам-
фениколом 5 больных первичной легочной чумой. Некоторые авторы счи-
тают, что преимуществом хлорамфеникола перед стрептомицином является
якобы отсутствие способности у чумных микробов вырабатывать устой-
чивость к этому препарату. К таким предположениям следует отнестись
с осторожностью, так как вопрос о привыкании чумных микробов к хлорам-
шениколу еще недостаточно исследован.

Экспериментальное воспроизведение терапевтического эффекта на живот-
ных с препаратами типа хлорамфеникола не всегда получается. Так,
Л. А. Урода (1958) не удалось достигнуть этого эффекта у морских свинок
с помощью введения им per os синтомицина, который представляет собой
рацемат левомицетина (хлорамфеникола). Для достижения положитель-
ного результата при лечении хлорамфеннколом мышей, зараженных под-
ложно, Sokhey, Habbu (1952) применяли per os до 336 мг хлоромицетина
• хлорамфеникола), в то время как стрептомицина требовалось только
10,4 мг.

Однако опыты на животных в таких случаях не всегда убедительны, так
жак существует много трудностей при введении препаратов зараженным
животным, особенно per os и внутривенно. Сказываются, вероятно, и неко-

зые биологические отличия. Во всяком случае, ни одинхимиотерапевтиче-
шй препарат не должен быть оставлен на основании одних только опытов

животных, если он удовлетворяет трем требованиям: бактерицидностью
бактериостатическим действием по отношению к чумному микробу, от-

сутствием токсичности и применяется с успехом при других инфекциях,
ьзванных грамотрицательными палочковидными микробами.

Ряд препаратов был с успехом использован в практике, несмотря на то
испытания на животных давали неясные результаты. Так было, напри-

с лечением первичной легочной чумы сульфаниламидными препара-
В. Когда мы приступали к первым клиническим испытаниям сульфанил-
шиых препаратов, вопрос об эффективности их в опытах на животных оста-
ея неясным. Позднее Г. А. Лалазаров (1958) не получил эффекта на мор-
\ свинках даже при профилактическом лечении сульфидином морских
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свинок. Е. И. Коробкова при лечении морских свинок одним сульфидином
через 6 часов после заражения достигла 40% выздоровления животных I
50% при лечении сульфидином и противочумной сывороткой. При лечении,
начатом через 18 часов после заражения, выжило 33% морских евино:-:,
леченных сульфидином, а в комбинации его с противочумной сывороткой
46%.

Средняя продолжительность жизни павших животных удлинялась до
14 дней, в то время как у контрольных она была равна 4,8 дня. Е. И. КороС-
кова подчеркивает трудность лечения животных сульфаниламидами вслед-
ствие токсичности их для экспериментальных животных при внутримышеч-
ном введении. Эффект же при пероральном введении сульфаниламидов не
достигается, так как при заболевании животные не поедают корм, в которь:,
добавляют сульфаниламиды. Терапия чумы сульфаниламидами дает хоро-
ший эффект только при условии лечения большими дозами, при которых под-
держивается достаточно высокий уровень препарата в органах и в крови,
чего нельзя достигнуть у морских свинок.

Однако сульфаниламидными препаратамидовведения в практику стреп-
томицина было излечено 17 больных первичной легочной чумой из 49 лечив-
шихся и в том числе 7 больных из 12, лечившихся комплексным методом
со стимуляцией метиленовой синью. Как известно, при этой болезни не тре-
буется (конечно, и не допускается) оставлять контрольные группы боль-
ных, леченных параллельно старыми методами, так как все нелеченые
умирают.

В нашей практике во время тех же вспышек первичной легочной чумы,
где были достигнуты указанные результаты при лечении комплексным мето-
дом, все больные, заболевшие за двое и более суток до приезда экспедиций,
неизбежно погибали через 48—60 часов после начаяа болезни.

Ниже будет показано также, что введение сульфаниламидных препара-
тов в инкубационном периоде (экстренная профилактика) при известной
системе полностью гарантирует от летального исхода и почти полностью от
заболевания всех соприкасавшихся с больными первичной легочной чумой.

Чем же объяснить этот парадокс?
Скорее всего Е. И. Коробкова права, что при введении некоторых пре-

паратов морским свинкам не достигается лечебная концентрация в кров;!
животных. Вероятно, это было и в опытах Г. А. Лалазарова, где сульфидин
применяли через рот, закатанный в шарики из пшеничного теста, которые,
конечно, в разной степени поедались животными. Теперь известно, что даже
при введении зондом в желудок не для всех препаратов легко достигается
лечебная концентрация в крови. Лечение же людей осуществлялось путем
внутримышечных инъекций особым образом приготовленного раствора суль-
фидина с контролируемым назначением препарата per os.

Поучительная история использования сульфаниламидных препаратоз
свидетельствует о том, с какой осторожностью следует относиться к отрица-
тельным оценкам лекарственных средств, сделанным только на оснований
опытов на животных. Все изложенное полностью относится к дальнейшем}
изучению хлорамфеникола (левомицетина). Первые клинические даннкт
свидетельствуют, что это весьма перспективный препарат, достойный даль-
нейших испытаний при первичной легочной чуме. Необходимо лишь пом-
нить, что для достижения лечебной концентрации Mercier, Mac Crumb
применяли внутривенные введения хлорамфеникола с последующим перс-
ходом на назначение per os.

Среди других препаратов следует отметить далее т е р р а м и ц и н
(5-окситетрациклин), который по спектру антибактериального действия бли-
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зок к хлорамфениколу. В настоящее время накопилось достаточно данных,
чтобы считать террамицин перспективным препаратом для дальнейших испы-
таний при лечении первичной легочной чумы. Это мнение подкрепляется
излечением 2 больных с помощью данного препарата (Mercier, Mac
Grumb, 1952).

Напомним, что тетрациклины и среди них, кроме террамицина, тетра-
циклин и биомицин (ауреомицин) получили самое широкое распростране-
ние в общемедицинской практике. По своему строению, спектру анти-
бактериального действия, фармацевтическим и, наконец, механизму химиотера-
певтического эффекта антибиотики тетрациклинового ряда существенно от-
личаются от препаратов типа стрептомицина (3. В. Ермольева, И. В. Ра- '
вич, 1964; 3. В. Ермольева, Е. Н. Лазарева, 1964; М. А. Гильзин, 1964;
Т. П. Преображенская, 1964; X. X. Планельес, 1964). Это привлекает к ним
внимание при лечении чумы. Sokhey, Habbu (1952) в опытах на мышах по-
казали, что ауреомицин (биомицин) обладает определенным лечебным эф-
фектом.

Аналогичные результаты получены в опытах Л. Н. Макаровской,
Е. Н. Алешиной, Е. Н. Лазаревой (1960). Как уже отмечалось, Л. Н. Ма-
каровская, И. С. Тинкер, Е. Н. Алешина (1959) установили, что стрептомн-
циноустойчивые формы чумного микроба чувствительны в организме живот-
ных к хлортетрациклину. Ramchandran (1952) с помощью ауреомицина
излечил 12 больных из 15. Это были главным образом больные бубонной
чумой, но среди них трое рассматривались как больные септической формой.
Из этих последних умерло 2 больных и один среди больных бубонной чумой.

В исследовании Г. Н. Ленской, Е. И. Смирновой, Н. Р. Иванова,
А. П. Ермилова, М. В. Зубовой, С. К- Гиззатуллиной, А. Ф. Мельниковой,
Г. К- Ковалева, Н. П. Архангельской (1962) показано, что при уравни-
вании доз (до 1—1,5 мг в сутки) биомицина, террамицина, тетрациклина,
стрептомицина эффективность для 2272 белых мишей, взятых в опыт, рас-
пределяется следующим образом (выживаемость в процентах):
1. Профилактика бубонной чумы: биомицин — 86,7

террамицин — 78,9
тетрациклин — 30

стрептомицин
биомицин

террамицин
тетрациклин

стрептомицин -
биомицин -

террамицин -
тетрациклин — 20,0

стрептомицин — 82,5
биомицин — 51,3

террамицин — 55,0
тетрациклин — 33,3

стрептомицин — 72,9
Эффективность антибиотиков тетрациклинового ряда приближается к

ггептомицину только при резком повышении доз.
Эти данные, а также летальные исходы, полученные Ramchandran при

учении бубонной чумы ауреомицином (чего практически не бывает, когда

2. Лечение бубонной чумы

:. Профилактика легочной чумы:

А. Лечение легочной чумы

-88,5
30,7
30,7

•19,9

35,5
62,5
58,7

1 Меньшая эффективность всех испытанных антибиотиков при бубонной чуме объясня-
=̂ условиями опыта.
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применяется стрептомицин), показывают, что биомицин и террамицин,
ятно, немногим менее эффективны, чем стрептомицин. Однако о вели
разрыва в эффективности судить еще трудно. Если он невелик, то эти
тибиотики безусловно найдут место в комплексных методах лечения чу
Чтобы выяснить это, необходимы дальнейшие исследования, осоС
клинические.

Следует помнить также, что антибиотики тетрациклинового ряда, к
указывают А. М. Чернух, Г. Я- Кивман (1962), оказались терапевтич*
активными при многих инфекциях, возбудители которых реагируют на

чгие антибиотики большей частью (хотя и не всегда) так же, как и чумн
микроб. Сюда относятся бруцеллез, бактериальная дизентерия, мелиошга.
туляремия и др.

Следующей перспективной группой препаратов являются антибиот
неомицинового ряда. П. Н. Кашкин (1952) считает, что неомицин, 6yz
сходен по антибактериальному спектру со стрептомицином, имеет ряд щ
муществ. В частности, устойчивость к неомицину развивается медлен!
и что было бы очень важно для противочумной практики, в природе зара:-
резистентные к нему микробы встречаются реже. Неомицин как таксы
оказался более токсичным, что относится также к колимицину и мицерику.
полученным в СССР, и к фрамицетяну, используемому во Франции. Этиакт*|
биотики оказались пригодными для местного применения и для назначен]
per os при колиэнтеритах у детей (Г. Ф. Гаузе, 1962).

Естественно, что поиски были направлены на получение антибиотике*
которые, обладая ценными свойствами неомицина, были бы менее токсичн-
В последние годы за рубежом был внедрен в практику приближающие;
к этим требованиям антибиотик — канамицин.

Г. Ф. Гаузе, Т. П. Преображенская, Л. И. Иванйцкая, В. К. Коваленко
ва (1962), М. Г. Бражникова, М. К. Кудинова, М. Ф. Лаврова, Т. А. Успеэ-
ская, Р. Н. Трофильева, Л. И. Муравьева (1962) получили и исследовала
антибиотик мономицин. Перекрестная активность его сравнительно со стрем
томицином была изучена В. А. Шориным, С. П. Шаповаловым (1961). О д е
из антибиотиков неомицинового ряда уже применялся для лечения первим
ной легочной чумы (В.. И. Горохов, Г. А. Захарова, Ю. А. Сковинскн_-̂
А. С. Медведев, Н. К. Завьялова, А. С. Фомичева, Н. Н. Жуков-Be режнж-]
ков, 1953). При этом было установлено, что внутримышечное введение ко,:^-
мицина обусловливает снижение температуры и оказывает явный терапев-
тический эффект. Токсичность препарата не позволила применить его •
больших курсовых дозах и тем самым избежать параллельного применении
стрептомицина.

В 1954—1955 гг. высокая терапевтическая активность колимицинь
а также мицерина была подтверждена в экспериментах на морских свинках,
зараженных подкожно и интратрахеально (Д. Г. Савостин, Г. Н. Ленска*,
Е. И. Коробкова, В. М. Туманский, А. М. Антонов, Н. Н. Ивановский.
Н. К- Веренипова, В. И. Кузнецова, Л. А. Урода, Е. И. Смирнова
А. П. Ящук, 1962). При введении морским свинкам интратрахеально 10»
смертельных доз вирулентного штамма чумного микроба и начале лечениш
через 48 часов после заражения введение стрептомицина обусловило 100V
выживания животных, колимицина —80% (суточная доза препаратов 24 мги
Даже по истечении 72 часов от момента заражения, когда наступает финаль-
ный этап развития септицемической фазы, введение колимицина спасг.э
40% животных, введение стрептомицина — 30%.

Таким образом, еще в 1953—1954 гг. проведенные эксперименты показг-
ли перспективность антибиотиков неомицинового ряда при лечении пер-
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вичной легочной чумы. Поэтому при появлении новых аналогов — кана-
мицина и мономицина, уже гораздо менее токсичных, следовало их испы-
тать в противочумной практике. Особенное внимание привлекал последний
из этих препаратов, поскольку он очень хорошо переносится при внутри-
мышечных инъекциях и химически отличается от канамицина.

Экспериментальные испытания мономицина (параллельно с неомици-
ном и стрептомицином) были осуществлены Г. Н. Ленской, Е. И. Смирновой,
Н. Р. Ивановым, А. П. Ермиловым, М. В. Зубовым, С. К- Гиззатулиной,
А. Ф. Мельниковой, Г. К- Ковалевым, Н. П. Архангельской (1962). Когда
препараты вводили после интратрахеального заражения морских свинок
вирулентной чумной культурой через 48 часов, то стрептомицин обусловил
80%, а мономицин 60% выживаемости.

Так было при назначении 12 мг препаратов в сутки. Однако при повы-
шении дозы до 24 мг эффективность стрептомицина осталась примерно на
прежнем уровне (73,3% выживаемости), в то время как эффективность моно-
мицина повысилась (100% выживаемости). Интересно, что те же соотноше-
ния сохранились и в случае начала лечения в поздние сроки (56 часов от
момента заражения) при назначении 12 мг в сутки соответственно: стрепто-
мицин— 66,6%, мономицин — 46,6%; при назначении 24 мг в сутки:
стрептомицин — 60%, мономицин — 73,3%.

Аналогичные результаты были" получены при испытании неомицина.
Интересно, что и в этом случае антибиотик неомицинового ряда превосходит
стрептомицин при назначении в более поздние периоды развития инфекции,
несколько уступая ему при раннем назначении.

Как уже указывалось, мономицин впервые применен в 1964 г. в одной
из стран Востока для лечения одного случая бубонной чумы и одного
случая первичной легочной чумы, окончившихся выздоровлением. В пер-
вом случае при лечении стрептомицином больного Б. длительное время
не отмечалось уменьшения размеров бубона. С назначением мономицина
бубон стал быстро уменьшаться. Всего было введено 5 млн. ЕД мономи-
цина, разовые дозы — 250 000, суточные — 1 млн. ЕД. В этом случае,
где основной терапевтический эффект обусловлен стрептомицином (всего
введено 23 млн. ЕД), показано, что мономицин хорошо переносится боль-
ными бубонной чумой и никаких противопоказаний к его назначению та-
ким больным нет.

Больной первичной легочной чумой Р. 3., 36 лет, мономицин был назна-
чен на 7-й день болезни в связи с тем, что к этому времени после первой ремис-
сии вновь поднялась температура (см. рис. 45) и не снижалась, несмотря на
ззсдение стрептомицина (чего можно было бы ожидать при наличии чувстви-
тельных чумных микробов), а также пенициллина (чего следовало ожидать,
если бы началось осложнение за счет кокковых форм, чувствительных к пе-
нициллину).

Рентгеновский снимок, который удалось сделать, показал, что в левом
иегком в области ранее констатированного специфического поражения отме-
чается в ограниченном участке изменение оптической плотности ткани, харак-
терное для начинающегося абсцедирования. Так как абсцессы легких вызы-
ваются главным образом стафилококками (А. И. Миронов, 1940), мы сочли
возможным рекомендовать назначение мономицина. Учитывая, чтоесли отмс-
-тнпый выше подъем температуры вызван появлением стрептомициноустой-
чивых чумных микробов, то мономицин будет действовать на этих микробов,
вели же температура обусловлена стафилококками, то и в этом случае мономи-
I:-;H может оказаться полезным, так как он в отличие от стрептомицина весь-
ма эффективен по отношению к этим микроорганизмам. Однако после паде-

. - lz рук-во по микробиологии, том VII
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ния температуры начался новый подъем и в дальнейшем пришлось преодс-
левать тяжелые неспецифические осложнения, которые в качестве пример*
еще будут разобраны в разделе, посвященном осложнениям. Здесь же отм-
тим лишь, что в этом случае было показано, что мономицин хорошо перено-
сится также больными первичной легочной чумой. Кроме того, смена препа-
ратов стрептомицин — мономицин и наоборот, а также одновременное пр; -
менение этих препаратов не приводят к неблагоприятным последствия*
Это очень важный момент, так как высказывались опасения, что эти препг-
раты несовместимы.
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Рис. 45. Температурная кривая больн'ой легочной чумой, леченной рядом препа-
ратов, в том числе стрептомицином и мономицином.

Следует также отметить ряд других препаратов, так или иначе испытывав-
шихся при чуме в эксперименте. Саназин и альбомицин испытывали недавнг

Е. Н. Бунтин и Г. А. Захарова (1958). Саназин, примененный в суточны>
дозах от 0,75 до 2,25 мг, оказался неэффективным при подкожном заражена
мышей. Альбомицин в таких же опытах обнаружил признаки некоторой те-
рапевтической активности, однако в значительно меньшей степени, чем.
например, испытанный параллельно ауреомицин.

Аналогичным испытанием подвергались аэроспорин (Meyer, 1951, 1952
бактериомицин (Е. Н. Алешина, Л. Н. Макаровская, 1959) и политикой
(Л. Е. Хунданов, Е. Д. Шкурко и др., 1961). Однако ни один из этих анти-
биотиков не обнаружил эффективности и безвредности, достаточных для
того, чтобы производить дальнейшие испытания.

Все изложенное выше позволяет рекомендовать схему лечения чумь
с учетом рекомендаций Г. П. Руднева, Н. И. Николаева, Г. Н. Ленско;-.
Е. И. Коробковой, 3. В. Ермольевой, Л. Н. Макаровской, В. Н. Федорова
Н. Р. Иванова и др.
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ОБЩАЯ СХЕМА ЛЕЧЕНИЯ ЧУМЫ *

Лечение чумы следует разделить на две категории: а) лечение больных
чумой в очагах, где нет стрептомициноустойчивых штаммов чумного
микроба; б) лечение в очагах, где установлено наличие устойчивых штаммов
возбудителя чумы к стрептомицину или где не проводилось обследования
на резистентность к этому антибиотику.

В первом случае лечение нужно начинать с одного стрептомицина в со-
ответствии со схемой. Однако в распоряжении врача должны быть наготове
и другие препараты на случай развития резистентности у чумного микроба
к стрептомицину в процессе лечения больных.

Во втором случае лечение сразу следует начинать с антибиотиков, заме-
няющих стрептомицин, или комплекса препаратов. Для этой цели предла-
гаются следующие варианты лечения:

1) лечение мономицином (с учетом необходимости дальнейших клини-
ческих испытаний);

2) комплексное лечение стрептомицином с мономицином или с анти-
биотиками тетрациклинового ряда;

3) комплексное лечение антибиотиками и сульфаниламидами.
Ниже приводятся особенности, ...характеризующие использование раз-

личных антибиотиков.

1. Лечение стрептомицином

Стрептомицин в настоящее время является наиболее эффективным пре-
паратом для лечения больных чумой.

Разовая, суточная и курсовая дозы стрептомицина определяются кли-
нической формой чумы, тяжестью течения болезни, сроком начала лечения
и индивидуальной переносимостью антибиотика больным.

Лечение больных чумой следует проводить большими дозами стрептоми-
цина, начиная с ударной дозы, равной \1/2—2 разовым дозам. Назначение
•/дарной и больших доз антибиотика в начале лечения создает высокую кон-
центрацию его в крови, способствует быстрому прониканию в очаги воспа-
ления, прекращает размножение чумных микробов и предупреждает прогрсс-
:ирование патологического процесса. Большие дозы уменьшают возможность
затяжного течения болезни и привыкания возбудителя чумы к антибиотику.

Разовая доза стрептомицина колеблется от 500 000 до 1 млн. ЕД в за-
висимости от клинической формы чумы и тяжести течения болезни; суточная
от 2 до 5 млн. ЕД.

При лечении больных бубонной формой чумы стрептомицин следует
назначать по 500 000—750 000 ЕД: при раннем начале лечения — по 500 000
ЕД, при позднем — по 750 000 ЕД. Суточная доза — 2—3 млн. ЕД2. При
тонной форме чумы стрептомицин нужно вводить в начале лечения через
> часов, при значительном улучшении состояния больных — через
-—12 часов.

При лечении больных первичной и вторичной легочной формой чумы
гтрептомицин вводят по 1 млн. ЕД; первые 2 суток через каждые 5 часов,
5 последующие дни — через 6 часов. Суточная доза — 4—5 млн. ЕД.

1 В основу взяты схемы, составленные Н. Р. Ивановым и В. Н. Федоровым (1957).
Н. Макаровской и Е. Н. Алешиной (1963), и собственные наблюдения авторов при лече-

I больных чумой в восточных странах.
3 Кроме первого дня лечения, когда при всех формах чумы лечение начинают с удэр-

I дозы,
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При лечении больных септической формой чумы стрептомицин назна-
чают по 750 000 — 1 млн. ЕД через 6 часов, т. е. 3—4 млн. ЕД в суткк.

После 5—6 дней лечения больных легочной и септической чумой, при
значительном улучшении состояния больных, дозы антибиотика можно
уменьшить до 3 млн. ЕД в сутки, а интервалы введения его увеличить до 8—
12 часов.

Продолжительность курса лечения стрептомицином определяется тера-
певтическим эффектом.

Во избежание рецидивов и осложнений лечение следует продолжать
даже после снижения температуры до нормальной при бубонной чуме 3—5
дней, при легочной — 5—7 дней.

При лечении детей дозы стрептомицина уменьшают соответственно воз-
расту:

детям до 2 лет — 1 / 8 дозы взрослого
2—4 лет
4—6 »
6—10 »

10—14 »
14—16 »

/е
и

В случаях плохой переносимости больными стрептомицина он может
быть заменен другими антибиотиками этого же ряда: дигидрострептомицино*
или пасомицином.

2. Лечение мономицином

При лечении больных бубонной формой чумы мономицин следует вво-
дить по 250 000 ЕД через 8 часов, т. е. 750 000 ЕД в сутки.

Мономицин можно назначать и для лечения больных легочной и септи-
ческой чумой по 500 000 ЕД через 6 часов, т. е. до 2 млн. ЕД в сутки первк-
5 дней, а затем по 250 000 ЕД через 8 часов, т. е. 750 000 ЕД в сутки. В случае
появления у больных осложнений (нейротоксических) следует перейти на схе-
му лечения другими препаратами.

Считают, что мономицин хорошо_переносится только в течение первых
5—7 дней. Однако этот вопрос подлежит дальнейшему изучению, так
как препарат уже применялся К- Я- Лавасидис, А. Ф. Мельниковой.
Н. И. Шишмановым, Н. К- Завьяловой, Н. Н. Жуковым-Вережниковым и др.
более длительное время и в больших дозах, чем предусматривает инструк-
ция, и никаких осложнений не было отмечено.

3. Комплексное лечение антибиотиками

Комплексное лечение больных первичной легочной чумой антибиотиками
(стрептомицином и колимицином) было применено в 1953 г. В. И. Горохо-
вым, Г. А. Захаровой, Ю. А. Скавинским, А. С. Медведевым, Н. К- Завьяло-
вой, Н. Н. Жуковым-Вережниковым и др.

В дальнейшем из экспериментальных работ 3. В. Ермольевой, Л. Н. Ма-
каровской, И. С. Тинкера, Е. Н. Алешиной и др. стало известно, что соче-
танное применение ряда антибиотиков обладает синергидным действием на
возбудителя чумы. Там, где один стрептомицин не оказывает действия на
резистентные к нему микробы, сочетание его с другими антибиотиками дает
хороший эффект.

Клиническому испытанию подлежат следующие сочетания.
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а) Сочетание антибиотиков стрептомицинового ряда с хлортетра-
циклином или тетрациклином для внутримышечных инъекций.

Стрептомицин, дигидрострептомицин и пасомицин вводят внутримышеч-
но, хлортетрациклин — per os, тетрациклин внутримышечно.

При лечении больных бубонной формой чумы антибиотики стрептоми-
цинового ряда можно назначать по 250 000 ЕД и хлортетрациклин — по
500 000 ЕД по 2—3 раза в сутки через 8—12 часов.

При лечении больных легочной и септической чумой этим методом
Л. Н. Макаровская и Е. Н. Алешина предлагают дозы антибиотиков оста-
вить те же, что и при бубонной чуме, но вводить их по 3—4 раза в сутки.
Таким образом, суточные дозы в этих случаях составляют 750 000—1 млн.
ЕД для антибиотиков стрептомицинового ряда и 1,5—2 млн. ЕД для хлор-
тетрациклина.

б) Сочетание мономицина с хлортетрациклином или тетрациклином,
вводимым внутримышечно х.

При лечении больных бубонной формой чумы разовая доза мономицина—
250 000 ЕД внутримышечно и хлортетракцилина — 500 000 ЕД per os no
2—3 раза в день, т. е. по 500 000 —750 000 ЕД мономицина и 1 —1,5 млн.
ЕД хлортетрациклина в сутки.

При лечении больных легочной .и септической чумой дозы антибиотиков
остаются те же, но увеличивается кратность введения до 3—4 раз в сутки.

в) Сочетание стрептомицина с мономицином.
Находят, что стрептомицин несовместим с мономицином. Однако эти

препараты уже испытывали П. И. Шиманюк, К. Я- Лавосидис, А. Ф. Мель-
никова, С. С. Данков, Н. И. Шишманов, Н. К- Завьялова, М. А. Айкимбаев.
Н. И. Николаев, Г. Д. Островский, Н. Н. Жуков-Вережников (1964). Оба
препарата применяли при первичной легочной чуме как последовательно,
один за другим, так и параллельно (в течение короткого времени).

Для решения этого вопроса нужны дальнейшие наблюдения, так как
сочетанное применение этих двух препаратов может быть перспективным
при воздействии на специфических и неспецифических микробов.

4. Комплексное лечение антибиотиками и сульфаниламидами

У чумного микроба пока еще не отмечено образования резистентности
к сульфаниламидным препаратам. Поэтому сульфаниламиды можно приме-
нять параллельно со стрептомицином в очагах, когда заведомо существует
опасность наличия стрептомициноустоичивых штаммов чумы или когда свой-
ства их неизвестны. Пока определяется чувствительность возбудителя чумы
к антибиотикам, сульфаниламидные препараты могут сдерживать развитие
инфекции. Это даст возможность переключиться на антибиотик, к которому
выделенный штамм будет чувствителен.

а) Лечение стрептомицином и сульфаниламидными препаратами (суль-
фадиазин, сульфидин, сульфадимезин, сульфапиридин или аналогичные
препараты).

При лечении больных бубонной формой чумы этим методом стрептоми-
цин следует вводить по 500 000 ЕД внутримышечно через 6—8 часов.

Параллельно с антибиотиком назначают один из сульфаниламидных
препаратов per os по 1 г через каждые 4 часа. Суточные дозы стрептомици-
на 1,5—2 млн. ЕД, сульфаниламидов — 6 г.

В порядке испытания с соблюдением соответствующих правил.
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При лечении больных легочной и септической чумой разовая доза
стрептомицина составляет 750 000 ЕД через 6—8 часов, а сульфаниламидов—
1 — 1,5 г через каждые 4 часа. Суточные дозы: стрептомицина 2,5—3 млн.
ЕД, сульфаниламидов 6—9 г.

б) Лечение мономицином и сульфаниламидными препаратами.
При лечении больных бубонной формой чумы мономицина следует

вводить по 250 000 ЕД через 8—12 часов внутримышечно и параллельно
сульфаниламидные препараты per os.

Сульфаниламидные препараты нужно назначать в тех же дозах, кото-
рые рекомендуются в комплексе со стрептомицином. Суточные дозы: моно-
мицина 500 000—750 000 ЕД, сульфаниламидов 6 г.

При лечении больных легочной и септической чумой мономицин можно
назначать по 250 000 ЕД через б часов внутримышечно и параллельно
сульфаниламиды по 1 —1,5 г через 4 часа. Суточные дозы: мономицина
1 млн. ЕД, сульфаниламидов 6—9 г.

Общие принципы лечения больных для всех предложенных схем оста-
ются те же, что и для лечения стрептомицином.

При выздоровлении больные могут быть выписаны из госпиталя после
троекратного отрицательного результата бактериологического исследова-
ния взятого от них материала. У больных бубонной формой чумы делают
пункцию оставшихся лимфатических узлов на 2-й, 4-й и 6-й день после
окончания лечения.

У выздоровевших от легочной чумы на исследование берут мокроту;
при ее отсутствии делают мазок из зева стерильным тампоном.

ЭКСТРЕННАЯ ПРОФИЛАКТИКА ЧУМЫ

Профилактическое лечение назначают в случаях контакта с больными
чумой или согласно режиму работы по поводу аварии при работе с зараз-
ным материалом.

Для экстренной профилактики чумы могут быть использованы анти-
биотики стрептомицинового ряда (стрептомицин, дигидрострептомицин,
пасомицин), мономицин, неомицинового ряда (мицерин, колимицин, нео-
мицин), тетради клинового ряда (хлортетрациклин, дибиомицин) и сульфа-
ниламидные препараты (сульфадимезин и др).

Экстренную профилактику, как и лечение чумы, можно разделить
на две категории:

1) экстренную профилактику в очагах, где нет стрептомициноустой-
чивых штаммов чумного микроба;

2) экстренную профилактику в очагах, где заведомо существует опас-
ность резистентности возбудителя чумы к стрептомицину.

В очагах первой категории нужно применять только стрептомицин
как наиболее эффективный антибиотик.

В очагах второй категории следует использовать в первую очередь
мономицин и антибиотики неомицинового и тетрациклинового ряда и сульф-
аниламидные препараты или комплексное применение антибиотиков,
а также антибиотиков и сульфаниламидов.

С нашей точки зрения, сульфаниламиды не стоит сбрасывать со счета.
Там, где нельзя или трудно применять антибиотики, их надо широко ис-
пользовать. Так, сульфаниламидные препараты могут быть использованы
при массовой профилактике, особенно при подозрении на наличие анти-
биотикоустойчивого возбудител я.
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Применение препаратов с целью профилактики чумы

1. Антибиотики стрептомицинового ряда (стрептомицин, дигидростреп-
томицин, пасомицин) назначают по 500 000 ЕД 2 раза в сутки через 12 ча-
сов или 1 млн. ЕД на введение. Суточная доза равна 1 млн. ЕД.

2. При угрозе заражения стрептомициноустойчивым штаммом можно
применять мономицин по 250 000 ЕД внутримышечно 2 раза в сутки через
12 часов.

3. Антибиотики неомицинового ряда (мицерин, колимицин, неоми-
цин) применяют так же, как и мономицин.

4. Антибиотики тетрациклинового ряда (хлортетрациклин, дибиоми-
цин) назначают по 1 млн. ЕД per os 2 раза в сутки.

5. Сульфаниламидные препараты можно назначать по 1 г через 4 часа.
т. е. 6 г в сутки.

6. Комплексное сочетание препаратов (см. схему лечения чумы). Про-
филактическое лечение проводят 6 дней.

В случаях, если профилактическое лечение начато поздно и возникло
заболевание, то следует переходить на схему лечения в соответствии с кли-
нической формой чумы.

СИМПТОМАТИЧЕСКАЯ ТЕРАПИЯ

Лечение при чуме должно быть комплексным. Оно должно быть направ-
лено не только на уничтожение возбудителя инфекции, но и на восстанов-
ление нарушенных физиологических функций ряда систем организма, выз-
ванных микробами и их токсинами, а также на мобилизацию защитных
сил организма. При чуме, как и при других остроинфекционных заболева-
ниях, возникают токсические поражения центральной нервной системы,
нарушение кровообращения, кроветворения и гиповитаминозы.

Методы, направленные на восстановление этих нарушенных физиоло-
гических функций, и будут являться методами патогенетической и симпто-
матической терапии больных чумой.

При наличии явлений токсикоза, выражающихся в виде вялости, рез-
кой физической слабости, адинамии или возбуждения и мучительной голов-
ной боли, целесообразно введение сернокислой магнезии или физиологиче-
ского раствора с глюкозой. Сернокислую магнезию назначают внутримы-
шечно в виде 25% раствора по 10—15 мл в сутки в течение 3—5 дней.

Физиологический раствор вводят подкожно по 500—1000 мл 1—2 раза
в день.в течение 2—3 дней. Глюкозу применяют в виде 40% раствора по
20 мл или 20% раствора — 30—40 мл в течение 10—15 дней. При появле-
нии симптомов сердечно-сосудистой недостаточности: понижении кровяного
давления, глухости сердечных тонов, аритмии, нарушении периферического
кровообращения — необходимо назначать сердечно-сосудистые препараты:
эфедрин, кордиамин, камфару, кофеин, адреналин, строфантин.

С первых же дней лечения следует применять следующие витамины
(Ф. М. Чултурова, 1959): С, Вг, Б 1 2 . В случаях появления геморрагиче-
ских явлений, носового кровотечения, кровоизлияний в почку и слизистые
оболочки нужно назначать витамин К.

ОСЛОЖНЕНИЯ

Осложнения при чуме могут быть специфические, вызванные чум-
ными микробами, неспецифические, обусловленные кокковой микрофло-
рой, а также лекарственные.



1£4 Н. Н. Жуков-Вережников и И. К. Завьялова

I. Специфические осложнения

К числу специфических осложнений следует отнести вторичную сеп-
тическую форму и вторичную пневмонию при бубонной чуме, вторичную
кишечную форму как осложнение септической или легочной форм чумы,
чумной менингит и образование прикорневых лимфатических узлов при
первичной легочной чуме.

При вторичной септической форме чумы возбудитель из очага проникает
в кровь, затем локализуется в печени и селезенке, где образуются множе-
ственные очаги. В этих очагах возбудитель чумы размножается и сновг
поступает в ток крови. Клинически вторичная септическая форма чумы ха-
рактеризуется резким ухудшением состояния больного. Бактериологически
она может быть подтверждена исследованием крови больного.

Вторичная чумная пневмония ухудшает прогноз болезни и эпидемио-
логическую опасность для окружающих. Клинически она характеризуется
ухудшением состояния больного, подъемом температуры, появлением кашля
с мокротой и алой кровью, а затем и патологическими изменениями в лег-
ких.

Менингит при современных методах лечения стал редким специфиче-
ским осложнением. Ему свойственны: повышение температуры, появление
мучительной головной боли, ригидности мышц затылка, положительных
симптомов Кернига и Брудзинского. Пункция и исследование спинномоз-
говой жидкости с выделением возбудителя чумы подтверждают специфику
чумного менингита.

Образование прикорневых лимфатических узлов в легких — «вторич-
ных легочных бубонов» — при первичной легочной чуме было отмечено
Н. Н. Жуковым-Вережниковым и др. в случаях позднего начала лечения
больных. Образование «вторичного легочного бубона» у корня легкого
доказано рентгенографически. В этих лимфатических узлах возбудитель
чумы сохраняется длительное время, как и во всяком лимфатическом узле,
и при раннем прекращении лечения может проникнуть в кровь и легочную
ткань с образованием новых очагов. Поэтому при лечении больных легоч-
ной чумой необходимо рентгенографически контролировать процесс в лег-
ких.

Л е ч е н и е с п е ц и ф и ч е с к и х о с л о ж н е н и й . Если ослож-
нения вызваны чувствительными к стрептомицину микробами, то лечение
следует проводить стрептомицином в дозах, указанных в схеме, в соответ-
ствии с клинической формой чумы. При менингите стрептомицин (хлоркаль-
циевый комплекс) нужно вводить эндолюмбально, параллельно с внутри-
мышечным методом, 1 раз в сутки по 50 000—100 000 ЕД в течение2—3 дней.
В случае устойчивости возбудителя к стрептомицину необходимо испытать
лечение мономицином при внутримышечном его введении или сочетание
антибиотиков стрептомицинового ряда (стрептомицин, д и гидрострептоми-
цин, пасомицин) с хлортетрациклином или мономицин с хлортетрацикли-
ном или же сочетание указанных антибиотиков с сульфаниламидами.

II. Неспецифические осложнения

К числу неспецифических осложнений, вызванных вторичной инфек-
цией, следует отнести: нагноение бубонов, неспецифические пневмонии,
плевриты, абсцессы легкого, бронхоэктазы, абсцессы печени и менингит.

1. Н а г н о е н и е б у б о н о в . Нагноение бубонов, вызванное вто-
ричной инфекцией, возникает в случаях поздно начатого лечения больных,
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когда бубоны достигают больших размеров. В момент самоизъязвления
таких бубонов происходит их инфицирование. Клинически нагноение
бубона характеризуется появлением воспалительной реакции и боли в бу-
боне, резким подъемом температуры при общем вполне удовлетворительном
состоянии больного.

2. Н е с п е ц и ф и ч е с к а я п н е в м о н и я . У ослабленных чу-
мой больных, особенно после первичной легочной формы, может возник-
нуть неспецифическая пневмония. Пневмония, вызванная пневмококками,
диплококками, стафилококками, отличается от чумной пневмонии более
медленным развитием и доброкачественным течением. При .неспецифиче-
ской пневмонии не бывает такой тяжелой интоксикации организма больного,
которая свойственна чумной пневмонии.

Установить этиологию пневмонии позволит исследование мокроты
больного.

3. П л е в р и т . Плеврит у больных легочной чумой изредка наблю-
дается в процессе развития неспецифической пневмонии. При сухом плев-
рите возникают боли в боку и прослушивается шум трения плевры. При
гнойном плеврите бывают температура гектического характера, озноб, пот,
боли в боку, одышка. При перкуссии отмечается тупость перкуторного
звука, при аускультации — резко ослабленное дыхание. Пункция плевры
и рентгенография подтверждают клинический диагноз.

4. А б с ц е с с л е г к о г о . При чуме могут быть мелкое абсцедиро-
вание в пневмонических очагах или значительные абсцессы легкого. Мел-
кое абсцедирование легких трудно выявляется клинически и обнаружи-
вается с помощью рентгенографии. Абсцесс легкого характеризуется повы-
шением температуры ремиттирующего характера, ознобом, потоотделением,
болью в боку, обильным количеством зловонной трехслойной мокроты.
При объективном исследовании больного отмечается отставание грудной
клетки при дыхании на пораженной стороне. При аускультации выслуши-
ваются бронхиальное или амфорическое дыхание, тимпанит над абсцессом
и большое количество влажных хрипов вокруг него.

5. А б с ц е с с п е ч е н и . При появлении абсцесса в печени повы-
шается температура с ознобом и потом, появляется чувство давления в пра-
зом подреберье или боли в печени с отдачей в правое плечо. При пальпации
определяются болезненность печени и высокое стояние правого купола
диафрагмы.

6. Me н и н г и т. Менингит характеризуется повышением темпера-
туры, появлением резкой мучительной головной боли, ригидности мышц
затылка, положительными патологическими рефлексами Кернига и Бруд-
=инского. Этиология менингита может быть установлена исследованием
:пинномозговой жидкости и выделением культуры.

Л е ч е н и е н е с п е ц и ф и ч е с к и х о с л о ж н е н и й . В про-
цессе лечения больных чумой в случаях ухудшения их состояния очень
"рудно (особенно в первые часы) отличить рецидив от неспецифического
гсложнения. Это затруднение усугубляется тем, что при лечении больных
стрептомицином быстро исчезает характерная для чумы клиническая кар-
тина, особенно у больных легочной и септической чумой. Только исследо-
вание материала от больного позволяет с точностью определить этиологию
-роцесса. Однако при такой грозной инфекции, как чума, нельзя ждать
зыделения культуры. При малейшем подозрении на неспецифическое ослож-
^ние следует в лечебный комплекс ввести пенициллин, мономицин (если
-учение проводят стрептомицином) и другие антибиотики в соответствии
: характером осложнений.
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При выделении культуры необходимо проверить ее чувствительш
к антибиотикам, чтобы правильно назначить лечение неспецифичес»
осложнения.

Нагноение бубонов, вызванное стафилококками, стрептококками, хощ
шо поддается лечению пенициллином.

Нсспецифическую пневмонию, вызванную пневмококками, дипло*
ками, стафилококками, лучше лечить комбинированно пенициллином •
стрептомицином или мономицином, а также сочетанием других антибщ
тиков (биомицина, альбомицина, тетрациклина и эритромицина), к кс
рым чувствителен данный возбудитель.

В целях предупреждения неспецифических пневмоний у больных леге
ной чумой следует одновременно со стрептомицином назначать пеницилли

Особую трудность составляет лечение абсцессов легких. В зависимей
от микрофлоры, вызвавшей этот процесс, абсцессы могут быть:

1) поддающиеся лечению пенициллином, 2) не поддающиеся лечен]
пенициллином, 3) не поддающиеся лечению другими антибиотиками.

В тех случаях, когда лечение пенициллином оказывается неэффекг-
ным, необходимо назначать сочетание антибиотиков. Там, где одни антЫ
биотики не дают эффекта, следует назначать их вместе с сульфанилау*-
дам и.

Лечение бронхоэктазов, абсцессов легких и печени нужно проводи"»
пенициллином по 100 000—250 000 ЕД через каждые 3—4 часа в сочетай:-:
со стрептомицином по 250 000 ЕД через 6 часов. При отсутствии лечебно::
эффекта необходимо применять биомицин, террамицин по 200 00С»—
300 0Э0 ЕД через 6 часов. При устойчивости микрофлоры к этим антибио-i
тикам следует назначать мономицин по 250 000 ЕД-через 6—8 часов IUI
пасомицин. В случаях неэффективности примененных антибиотиков рек:-
мендуют испытать их комплексное сочетание (см. схему комплекса:
лечения).

При отсутствии положительных результатов лечения одними антибио-
тиками следует комбинировать их с сульфаниламидами, так как, по мне-
нию многих зарубежных и советских специалистов, комплексное лечение]
указанных выше осложнений антибиотиками с сульфаниламидами в ряде
случаев более эффективно, чем одними антибиотиками (Meyer, Quan, 194/
А. Ф. Билибин, 1958; А. Н. Шабанов, 1964).

Л е ч е н и е м е н и н г и т а . Гнойные менингиты при чуме Tent:i
крайне редки. При появлении их необходима интенсивная терапия первич-
ного гнойного очага (нагноение бубона и т. д.). Для лечения гнойнсг
менингита назначают антибиотики: пенициллин, стрептомицин, биомици?
или сочетание их с сульфаниламидными препаратами (сульфадимезин-,
сульфазол, норсульфазол). Пенициллин (натриевую соль) следует допол-
нительно вводить эндолюмбально по 20 000—50 000 ЕД. Применяют такж-г
внутривенно 40% раствор глюкозы с уротропином, витамины В1 и С.

Лекарственные осложнения и их предупреждение

При лечении больных большими дозами стрептомицина (4—6 млн. EZ.
в сутки) или при длительном его применении (20—25 дней) могут быть
нейротоксические осложнения, проявляющиеся в расстройстве слуха У.
равновесия.

При лечении больных мономицином (свыше 7 дней) могут также воз-
никнуть осложнения со стороны слуха, равновесия и в редких случаях
со стороны почек.
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Сульфаниламиды очень часто вызывают у больных рвоту. При дли-
тельном применении больших доз сульфаниламидов возможны осложнения
со стороны почек (выпадение кристаллов). Возможны также аллергические
реакции. Предупредить эти осложнения можно назначением сульфанил-
амидов с содовым раствором.

В целях предупреждения побочных действий антибиотиков рекомен-
дуется назначать витамин Ва в виде 5% раствора по 1 мл внутримышечно
1 раз в день, димедрол по 0,03-^0,05 г 2 раза в день, а также хлористый
кальций в виде 5—10% раствора по 1 столовой ложке 3—4 раза в день
в течение 10—15 дней. При появлении расстройства равновесия, понижения
слуха, аллергических сыпей дозы антибиотика могут быть снижены, если
позволяет состояние больного. При тяжелом состоянии больных стреп-
томицин и мономицин следует сочетать с другими антибиотиками или с
сульфаниламидами.
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Г Л А В А IV

ТУЛЯРЕМИЯ

Я. Г. Олсуфьев и Г. П. Руднев

Туляремия относится к группе зооноз, характеризующихся природное
очаговостью. Источниками инфекции являются главным образом ДИКИ
грызуны и зайцы, а переносчиками — кровососущие членистоногие, в осо-
бенности иксодовые клещи. У человека туляремия определяется как остро
лихорадочное заболевание, обычно заканчивающееся выздоровлением я
не представляющее опасности заражения для окружающих. Возбудителем
болезни является очень мелкая грамотрицательная бактерия Franciseils
tularensis, изолированная впервые в 1911 г. McCoy и Chapin в Калифоршг-
(США) от больных сусликов (Citellus beecheyi). Возбудитель получиг
видовое название в честь округа Туляре, на территории которого впервкг
были обнаружены больные животные. Позднее, когда выяснилось, чщ
болезнь, обусловливаемая этим же микроорганизмом, свойственна и лю-
дям, Francis (1921) предложил для нее название «туляремия», использова?
видовое наименование возбудителя.

Долгое время возбудителя туляремии относили к роду Bacterium.
а некоторые авторы объединяли с бруцеллами или пастереллами, но Б
1947 г. К- А. Дорофеев, учитывая многие особенности этого микроорганиз-
ма, предложил выделить в самостоятельный род и назвал его Francisells
в честь Francis.

В СССР возбудитель туляремии был впервые выделен в 1926 г. С. В. Су-
воровым, А. А. Вольферц и М. М. Вбронковой при обследовании больных
людей в дельте Волги (под Астраханью). Однако имеются основания пола-
гать, что на территории нашей страны туляремия встречалась и раньше,
но проходила под другими диагнозами.

этиология
Н. Г. Олсуфьев

Возбудителя туляремии Francisella tularensis no современной клас-
сификации относят к семейству Brucellaceac в отряде Eubacteriales; род
Francisella ставят рядом с родами Pasteurella и Brucella. Бактерии туля-
ремии делятся на две географические расы или разновидности: 1) аме-
риканскую, или неарктическую, Francisella tularensis McCoy et Cha-
pin (1912) и 2) европейско-азиатскую, или палеарктическую, F. tularen-
sis palaearctica Olsufjev, Emelianova et Dunaeva (1959). Американская
разновидность высокопатогенна для домашних кроликов и ферментирует
глицерин, европейско-азиатская разновидность малопатогенна для кро-
ликов и не ферментирует глицерин. Имеется указание, что американская
разновидность в отличие от европейско-азиатской имеет фермент цитрул-
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лин-уреидазу (Marchette и Nicholes, 1961). Для людей американская раз-
новидность значительно более патогенна, чем европейско-азиатская: при
кожном пути заражения она обусловливает (без лечения) до 6% летально-
сти, тогда как европейско-азиатская разновидность при этом пути зараже-
ния практически не вызывает летальности. •

Туляремийные бактерии имеют,очень мелкие размеры — 0,3—0,5 ц,
но встречаются и мельчайшие клетки диаметром 0,1—0,2 fi, способные

Рис. 46. Бактерии туляремии из культуры на плотной желточной среде
(по О. С. Емельяновой). Увеличено.

проходить через бактериальные фильтры (например, фильтр Зейтца). Foshay
••: Hesselbrock (1945) считают, что туляремийные микробы задерживаются
-а фильтрах с величиной пор 400—500 JA И проходят через фильтры с вели-
чиной пор 900 [1. При культивировании на искусственных питательных
:?едах микроб туляремии обычно имеет форму очень мелкого кокка
рис. 46), а в органах животных чаще встречается в виде коккобактерий.

В культурах на питательных средах туляремийные бактерии обнаружи-
вают полиморфизм, особенно резко выраженный у американской разновид-
юсти (О. С. Емельянова, I960). Микроб неподвижен, спор не образует,
гмеет небольшую капсулу. В культурах характерно образование бактерия-

•и слизи, легко обнаруживаемой при изготовлении мазков на стекле. Туля-
ремийные бактерии окрашиваются всеми красками, обычно применяемыми
з лабораторной практике, но заметно бледнее, чем многие другие бактерии,
— ^отрицательны. В мазках-отпечатках из органов павших от туляремии
квотных туляремийные бактерии хорошо окрашиваются по Романовско-
I __ Гимзе, приобретая сиреневый цвет. При окраске в тканях туляре-
ё;"!ные бактерии не окрашиваются биполярно, что значительно отличает
V от Pasteurella.

Микроб туляремии прихотлив в отношении выращивания на искусст-
ых питательных средах. Он, например, не растет на обычном мясо-
нном агаре или бульоне. Его удается культивировать на желточных
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средах, а на агаровых средах он размножается лишь при добавлении
стина и других питательных веществ, особенно крови.

Оптимум выращивания туляремийных бактерий 36—37°. Бакте;
представляют собою строгих аэробов. Для культивирования мик:-
туляремии наиболее часто применяют свернутую желточную среду, пр
ложенную McCoy.

Ее готовят из желтков куриных яиц — 60% и физиологического раствора — ~
смесь разливают в пробирки по 4—5 мл и свертывают в скошенном положении при 80' I
чение часа. Готовую среду ставят на сутки в термостат при 37° для проверки ее стериль:- •
затем сохраняют на холоде для предотвращения высыхания. При обильном засеве ту.-
мийные бактерии растут на желточной среде в виде тонкого блестящего налета с изви.т:
(«шагреневой»! поверхностью, не отличающегося по цвету от среды и заметного некоог; -
ным глазом лишь при внимательном рассмотрении; при скудном засеве вырастают кеб
шие, блестящие, выпуклые, с ровным краем отдельные колонии или группы колоний
свежеприготовленной и правильно свернутой желточной среде минимальная посевная .
составляет 1 —10 микробных клеток, хотя при этом появление роста в пробирках можс:
тянуться до 10 суток (О. С. Емельянова, i960).

Изолированные колонии удобно получать при посеве на чашки со с
дой Емельяновой (кровяной рыбно-дрожжевой агар с глюкозой и цистинс
Вырастающие на этой среде колонии имеют беловатый цвет с голубовг-
оттенком; они круглые, с ровным краем, выпуклые, гладкие, блестящ
при разреженном посеве достигают в диаметре 1—2 мм и более (рис. -
На среде приживаются даже единичные посеянные туляремийныебакте:
но рост колоний становится заметным с 3—5-го дня выращивания. Ко
нии вирулентных туляремийных бактерий и по морфологии и по биолс
ческим свойствам вполне отвечают характеристике S-формы.

Рис. 47. Колонии туляремийных бактерий на среде Емельяновой (по О С.
Емельяновой). Увеличено.



В жидких питательных средах туляремийный микроб размножается
значительно хуже, нежели на плотных, причем рост отмечается лишь на
поверхности среды, что, видимо, связано с аэрофильностью бактерий.
Удовлетворительные результаты выращивания получаются либо при до-
бавлении к средам коллоидов (желтков, агара и т. д.), либо при аэрации
среды. Выращивать туляремийных бактерий можно в куриных эмбрионах,
но этот метод значительно уступает по простоте культивированию на искус-
ственных питательных средах и в обычной практике работы с туляремийным
микробом не применяется. В зарубежных работах имеются указания о воз-
можности применения для выращивания туляремийного микроба синтети-
ческих сред (Tamura и Gibby, 1943; Traub с соавторами, 1955; Giesken,
1955; Fleming и Nishimoto, 1955, и др.).

Способность сбраживать углеводы и спирты у микроба туляремии огра-
ничена и может быть достоверно выявлена лишь при применении специаль-
ных плотных сред с ограниченным содержанием белка и точно определенным
рН. Среды Гисса для этой цели непригодны, так как в них туляремийные
бактерии не размножаются. Туляремийные бактерии ферментируют до кис-
лоты глюкозу, мальтозу, в ряде случаев левулезу и маннозу, а амери-
канские штаммы — дополнительно еще глицерин. Лактозу, сахарозу, рам-
нозу, маннит и ряд других* веществ туляремийные бактерии не ферменти-
руют.

Туляремийные бактерии образуют сероводород, не образуют индол
и обладают способностью редуцировать некоторые краски, например тио-
нин, метиленовую голубую, малахитовую зеленую и др. У туляремийных
бактерий обнаружены ферменты: каталаза, глутаминаза, аспарагиназа,
дезаминаза и трансамидаза, а у вирулентных американских штаммов —
еще цитруллин-уреидаза.

У туляремийного микроба установлено наличие фибринолизинов и
фактора диффузии, но природа последнего не выяснена, так как исследова-
ния с целью обнаружения у микроба фермента гиалуронидазы оказались
безуспешными (Н. К. Веренинова, 1951).

Болезнетворные свойства туляремийных бактерий в основном связаны
с токсическими веществами, по-видимому, представляющими особой эндо-
токсин. Извлечение этих веществ в чистом виде из бактериальной клетки
затруднено вследствие их нестойкости. Размножение туляремийных бак-
терий в организме восприимчивого к туляремии животного вызывает ответ-
ные воспалительные реакции, характеризующиеся сосудистыми расстрой-
ствами, а также явлениями экссудации и пролиферации (П. П. Движков,
1930; А. В. Машков, 1952, и др.).

Пролиферативные изменения носят характер специфических гранулем, имеющих мно-
го общего с туберкулезными бугорками. Гранулемы образуются в местах оседания и раз-
уножения туляремийных бактерий и состоят из эпителиоидных и лимфоидных клеток с при-
месью полиморфноядерных лейкоцитов и гистиоцитов. У чувствительных к туляремии
животных образовавшиеся в тканях гранулемы некротизируются, при далеко зашедшем про-
цессе в очаге воспаления образуются обширные некрозы. Размножение бактерий, а также
образование гранулем происходит в основном в лимфатических узлах, а также в селезенке,
печени, костном мозгу и легких.

Микроб туляремии патогенен для многих видов млекопитающих, но
степень его патогенности не для всех видов одинакова. Наибольшую воспри-
имчивость и инфекционную чувствительность к туляремии (первая группа)
-роявляют полевки, водяные крысы, зайцы, хомяки, песчанки, домовые
чыши, землеройки и некоторые другие грызуны и насекомоядные. Для них.
доза в 1 микробную клетку (по оптическому бактерийному стандарту ГКИ)

Ж 13 рук-во по микробиологии, том VII
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при подкожном введении является безусловно смертельной (DCLM). У этш
животных заболевание протекает по типу острой септицемии, и они поги-
бают на б—10-й день, редко позднее. На вскрытии выявляется необычанн
интенсивное обсеменение бактериями внутренних органов и крови. Зна-
чительно менее чувствительны к туляремии (вторая группа) суслики, сг-
рые крысы, ежи и др., для которых наименьшая полная смертельная доза
(DCLM) обычно равняется 1 млрд. микробных клеток. Но восприимчивое?;
животных второй группы значительна — их удается заразить дозой всег:
в 1 микробную клетку, при этом у них развивается доброкачественна =
инфекция с умеренным обсеменением бактериями паренхиматозных органоз
и крови; через 6—8 дней начинается очищение внутренних органов от воз-
будителя, животные выздоравливают, в это время у них обнаруживаете^
высоконапряженный иммунитет к реинфекции. Наконец, у хищных живот-
ных, таких, как кошка, лисица, хорек и др. (третья группа), даже пр;;

заражении массивными дозами заболевание может протекать без видимых
клинических явлений, тогда как небольшими дозами их вообще не удается
заразить. Для копытных животных, а также для птиц и холоднокровных
туляремийный микроб в большинстве случаев малопатогенен.

Высокую чувствительность к туляремии проявляют белые мыши и мор-
ские свинки (первая группа), они погибают при явлениях септицемии
спустя 3—30 суток {реже позднее) после подкожного заражения. Этих
животных широко используют для биологической пробы с целью лабораторией
диагностики туляремии. Белые крысы и домашние кролики малочувстви-
тельны к туляремии (вторая группа) и погибают от нее только при вве-
дении массивных доз возбудителя. К американским штаммам домашние
кролики так же высокочувствительны, как белые мыши и морские свинки,
при подкожном введении DCLM для них составляет всего 1 микробную
клетку (по оптическому бактерийному стандарту ГКИ).

Лабораторных животных используют также для определения вирулент-
ности туляремииных культур. Путем подкожного заражения разными
дозами определяют DCLM или неполные смертельные дозы (например.
LD50). Наиболее точные результаты получают при одновременном испы-
тании культуры на высокочувствительных и малочувствительных к туля-
ремии животных: белых мышах, морских свинках и белых крысах (или
кроликах).

Штаммы туляремииных бактерий, выделяемые в природных очагах
от грызунов, клещей и других объектов, а также от больных людей, обла-
дают в высокой степени сходными признаками, включая вирулентность.
Различия обнаруживаются лишь между штаммами, относящимися к раз-
ным географическим разновидностям возбудителя: американской и евро-
пейско-азиатской. Это указывает на то, что в природе происходят измене-
ния свойств туляремийного микроба, но темпы этого процесса замедленные.

При культивировании на искусственных питательных средах происхо-
дит аттенуация туляремииных бактерий и превращение их из вирулентной
S-формы в авирулентную и неиммуногенную R-форму. Этот процесс соот-
ветствует тем новым условиям существования, которые искусственно созда-
ются для микроба вне организма животного. Изменчивость охватывает ряд
признаков — колонии становятся менее выпуклыми и более прозрачными,
клетки утрачивают Уьантигенный комплекс, они становятся несколько
крупнее (приблизительно в 1 */2-—2 раза), но кокковидная форма у них со-
храняется. Трипафлавиновая проба с R-культурой положительна. Но ос-
новные культуральные свойства, в частности требовательность к питатель-
ным средам, характер -роста на них, ферментация углеводов и спиртов и т. д.,
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сохраняются у R-культур примерно такими же, как у S-культур. Вак-
цинные штаммы представляют собой промежуточную форму изменчивости
от вирулентной S-формы к авирулентной R-форме и могут быть обозна-
чены как SR-вариант. Они обладают остаточной вирулентностью для чувст-
вительных к туляремии животных (первая группа), по строению колоний
стоят ближе к S-форме, имеют остаточное количество Vi-антигенного комп-
лекса, но клетки их заметно крупнее, чем клетки вирулентных бактерий.
Пассажи SR-форм через организм чувствительных животных постепенно
повышают вирулентность бактерий.

Явление бактериофагии у микроба туляремии изучено очень слабо.
А. А. Вольферц (1935) удалось получить бактериофаг со старой желточной
культуры. Бактериофаг обусловливал негативные колонии на газоне из
туляремийных бактерий, засеянных на кровяном агаре с глюкозой и цисти-
ном. В дальнейшем отдельные исследователи (Л. С. Колядицкая с соавто-
рами, 1959; М. С. Дрожевкина, 1960) также наблюдали явления бактерио-
фагии в туляремийных культурах, но до сих пор никому не удалось получить
высокоактивные лабораторные расы этого бактериофага.

В отличие от других грамотрицательных патогенных бактерий туля-
ремийный микроб сравнительно долго сохраняется (но не размножается)
в воде, а также в других объектах внешней среды при условии низкой тем-
пературы. Так, при 4° туляремийные бактерии (европейско-азиатская раз-
новидность) могут сохраняться в воде или влажной почве свыше 4 месяцев
без снижения вирулентности, а при 1° сохраняются в воде до 9 месяцев
(Н. Г. Олсуфьев и О. С. Емельянова, 1964). При повышении температуры
сроки хранения соответственно уменьшаются. Например, при 20—25° ми-
кробы отмирают в воде в течение 30—60 дней. В зерне и соломе туляремий-
ные бактерии сохраняются при температуре ниже 0° до 6 месяцев, при 8—
12° — до 56 дней, а при 20—30° — не более 20 дней (Л. А. Поманская,
1957). В молоке и сливках при 8—10° возбудитель сохраняется не менее
недели, а при замораживании этих продуктов —до 3 месяцев. В заморожен-
ных трупах животных, павших от туляремии, возбудитель может сохра-
няться до 6 месяцев (Т. Н. Дунаева, 1964), при более высокой темпера-
туре сроки хранения соответственно уменьшаются. В шкурках животных,
павших от туляремии, возбудитель сохраняется при 8—12° более месяца,
а при 32—33° — лишь в течение недели.

Туляремийные бактерии при известных условиях сравнительно долго
противостоят высушиванию. Так, на хлопчатобумажной ткани, пропитанной
кровью и тканевой жидкостью мышей, погибших от туляремии, и вы-
сушенной при 13—21° (при влажности 39—68%), микробы оставались жиз-
неспособными до 35 дней (срок наблюдения). При отсутствии защитных суб-
станций туляремийные микробы нестойки к высушиванию и погибают через
:—3 дня. Под действием прямых солнечных лучей туляремийные бактерии
погибают через 20—30 минут, на рассеянном же свету жизнеспособность их
сохраняется до 3 дней. Ультрафиолетовые лучи почти мгновенно убивают
туляремийных бактерий при условии ничтожной толщины слоя жидкости
«0,1 мм), в которой они находятся; но облучение слоя зерна толщиной в 1 —
Р 2 см не обезвреживает его в течение 5 часов (50 биодоз).

Микроб туляремии разрушается под действием ультразвука и нестоек
:ч обычным дезинфицирующим веществам — лизолу, фенолу, хлору, сулеме
i т. д. Обычное хлорирование питьевой воды полностью обезвреживает
возбудителя туляремии. Особенно чувствительны туляремийные бактерии
s этиловому спирту, при его воздействии они погибают менее чем за
I минуту,
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Возбудитель туляремии обнаруживает высокую чувствительность >:
многим антибиотикам. В опытах in vitro полная задержка роста туляре-
мийных бактерий обусловливается добавлением на 1 мл питательной средь
25—50 7 (единиц) биомицина (хлортетрациклина), тетрациклина, окситет-
рациклина, стрептомицина, неомицина (фрамицина, мицерина, КОЛИМИЦИНЙ
мономицина, канамицина, синтомицина и левомицетина. В опытах на ла-
бораторных животных перечисленные антибиотики, за исключением син-
томицина и левомицетина, оказывают высокоэффективное лечебное дейст-
вие при туляремии. Туляремийные бактерии нечувствительны к пеницил-
лину и сульфаниламидам.

ИММУНОЛОГИЯ

Н. Г. Олсуфьев

До сих пор неизвестно расчленение F. tularensis на какие-либо серо-
типы, в том числе не найдено серологических отличий между американско;:
и европейско-азиатской разновидностью этого микроба. Но в опытах пере-
крестной проверки иммунитета на лабораторных животных иммунизирую-
щие свойства этих разновидностей оказались не идентичными. Американ-
ская разновидность иммунизирует примерно одинаково и против себя,
и против европейско-азиатской разновидности, тогда как европейско-азиат-
ская разновидность у некоторых видов животных (морских свинок, кроли-
ков) создает менее напряженный иммунитет против американской разно
видности, чем против себя (Н. Г. Олсуфьев и О. С. Емельянова, 19631.

Бактерии туляремии содержат два антигенных комплекса: оболочеч-
ный (Vi) и соматический (О). Каждый из комплексов состоит из отдельных
фракций, в частности Vi-комплекс богат липидами и белками, а О-комп-
лекс — нуклеопротеидами. Вирулентные и иммуногенные свойства бак-
териальной клетки связаны лишь с обол очечными антигенами, с их утратой
бактерии туляремии становятся авирулентными и неиммуногенными.

По наблюдениям Г. К- Шипициной (1955), из вирулентных (S) туляре-
мийных бактерий удается извлечь методами Буавена, Уайта и другими
методами -антигенные вещества сложного строения, состоящие из белка,
полисахарида, липидов, а также нуклеопротеидов. В составе извлеченных
антигенных веществ были определены следующие 5 фракций: I — белок
(6%); II—прочный комплекс белок — полисахарид — нуклеиновые кис-
лоты (31%); III — прочный комплекс белок — полисахарид (13%); IV —
липиды (35%); V — остаток низкомолекулярных продуктов гидролиза
(14%). Антигенные вещества, извлеченные из авирулентной и неиммуноген-
ной (R) культуры, отличались отсутствием I и III фракций и ничтожным
количеством IV фракции (0,4%). Наконец, антигенные вещества, извле-
ченные из вакцинной культуры, по своему составу занимали промежуточ-
ное положение — I, III и IV фракции в них были обнаружены, но в значи-
тельно меньшем количестве (8%), чем в вирулентной культуре, где эти
фракции составляют более 50 % антигенного комплекса (Г. К. Шипицина
и О. С. Емельянова, 1956; Г. К. Шипицина, 1960). При исследовании хи-
мического состава целой бактериальной клетки изученных трех культур
Г. К- Шипицина показала, что в вакцинной культуре содержится примерно
в 1х/в Р а з э больше редуцирующих веществ, чем в вирулентной и авирулент-
ной культурах, в которых содержание этих веществ существенно не отли-
чается. Было отмечено, что с ослаблением вирулентности культур умень-
шается количество гексозамина в бактериальной клетке, но увеличивается
суммарное количество нуклеиновых кислот.
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Следует подчеркнуть, что выяснение антигенной структуры туляремий-
ных бактерий и ее изменений, в том числе химических, в процессе аттенуа-
ции этого возбудителя целиком принадлежит советским исследователям.

Оболочечный и соматический комплексы обладают антигенными и ал-
лергизирующими свойствами и способны вызывать ответную аллергическую
реакцию у сенсибилизированного соответствующим антигеном животного
(Н. Г. Олсуфьев и О. С. Емельянова, 1957). При Vi-агглютинации на дно
пробирки в осадок выпадает стойкий агглютинат, который при встряхи-
вании распадается на крупные хлопья, тогда как жидкость остается
прозрачной. При О-агглютннации в осадок выпадает нестойкий агглютинат,
при встряхивании легко разбивающийся на мелкие хлопья или почти гомо-
генную взвесь. Бактерии туляремии обнаруживают антигенную близость
с бруцеллаыи, в результате чего с ними наблюдаются перекрестные сероло-
гические реакции, но в низких титрах.

Так, Vi-, О-туляремийные кроличьи антисыворотки с агглютинацион-
ными титрами по отношению к гомологичным культурам 1:1280 — 1:2560
агглютинируют бруцелл в предельных разведениях 1:160 — 1:640
(О. С. Емельянова, 1960).

Моделирование иммунологических опытов обычно осуществляют на
белых мышах и морских свинках, а при работе с американскими штам-
мами — и на домашних кроликах. Для некоторых опытов используют также
более устойчивых к туляремии белых крыс. Опыты обычно сопровожда-
ются проверкой напряженности иммунитета путем заражения многими
смертельными дозами вполне вирулентной культуры. Ввиду особой чувст-
вительности белых мышей и морских свинок к туляремийным штаммам
любой разновидности, а домашних кроликов — к штаммам американской
разновидности (смертельная доза при подкожном введении составляет для
этих животных всего 1 микробную клетку по стандарту ГКИ) такая про-
верка дает возможность получать особенно убедительные результаты. Имму-
нологические реакции используют лишь как косвенные показатели
иммунитета.

У перенесших туляремию людей и животных в крови обнаруживаются
антитела, легко выявляемые реакцией агглютинации и другими способами.
Под влиянием переболевания происходит также значительная сенсибили-
зация (аллергизация) организма к антигенам возбудителя. При туляремии
установлен параллелизм между аллергической реактивностью организма
и иммунитетом (Б. Я. Эльберт и Н. А. Райский, 1941; Н. А. Гайский,
1944). Эта реактивность обнаруживается при внутрикожном, ингаляцион-
ном и других способах введения антигена в организм. В коже аллергиче-
ская воспалительная реакция морфологически сходна с таковой при инфек-
ционном процессе, но протекает более доброкачественно (Т. А. Калитина
в А. П. Гиндин, 1955).

С целью искусственной иммунизации против туляремии были прове-
дены многочисленные исследования по получению убитой корпускулярной
закцины, однако они оказались безуспешными (Francis, 1929; Kudo, 1934;
Б. Я- Эльберт и Н. А. Гайский, 1941, и др.). Слабо иммуногенными (в опы-
тах на животных) оказались также антигены, извлеченные из туляремип-
ных бактерий методами Буавена, Ларсона и т. д. Блестящим решением
-роблемы вакцинопрофилактики туляремии было предложение Б. Я. Эль-
оерта и Н. А. Гайского использовать для получения у людей и животных
зысоконапряженного иммунитета живую вакцину, приготовленную из бак-
терий туляремии, аттенуированных до определенного уровня (Б. Я. Эль-
берт и Н. А. Гайский, 1941; Н. А. Гайский, 1944). Вакцинная культура
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обладает остаточной вирулентностью для белых мышей, в ее клетках обна-
руживается оболочечный (Vi) антиген, но в значительно меньшем коли-
честве, чем в клетках вполне вирулентной культуры. Н. А. Гайский полу-
чил в 1941 г. весьма активный вакцинный штамм — № 15, внедренный
в практику и используемый с большим успехом по настоящее время. Важ-
ным усовершенствованием явилась разработка Б. Я. Эльбертом (1945
накожного (чрескожного) метода вакцинации, а Н. А. Гайским (1944) н
М. М. Файбичем с сотрудниками (1946)—лиофильной сушки препарата.

Критерии туляремийного вакцинного штамма впервые были подроби:
разработаны Н. А- Гайским и затем дополнены И. Н. Майским (1953
и О. С. Емельяновой (1957).

Согласно ныне действующей инструкции по изготовлению и контроль:
противотуляремийной вакцины, полноценные вакцинные штаммы обладаю:
следующими свойствами (О. С. Емельянова, 1957).

Они представляют собой грамотрицательные мелкие кокки, несколько более крупные
чем бактерии вирулентных штаммов, обладающие слизью, бледно окрашивающиеся всем;-
обычными красками. Вакцинная культура хорошо агглютинируется специфической сыво-
роткой с образованием стойкого агглютината, разбивающегося при встряхивании на крупнее
хлопья (Vi-агглютинацяя). Количество неиммуногенных клеток в популяции не должш
превышать 20%; остаточная вирулентность для белых мышей не менее ЗО°о и не свыше 50°.,.
что означает средний процент гибели при подкожном введении от 100 до 1 млн. микробных
клеток по бактерийному стандарту ГКИ. Не менее 90% выживших мышей устойчивы к пол-
кожному заражению 1000 смертельными дозами высоковирулентного штамма. Вакцинные
штаммы в дозе 1 млрд. клеток при подкожном введении безвредны для морских свинок весо.'-:
не менее 400 г. Штаммы вызывают у морских свинок при накожном {путем скарификации
введении взвеси, содержащей в 1 мл 1 млн. микробных клеток по стандарту ГКИ, мёстну!
прививочную реакцию, выражающуюся в гиперемии и инфильтрации ткани диаметром не
менее 0,5 см. Скарификации делают на коже в двух местах в виде двух параллельных на-
сечек длиной 1 см каждая, тщательно втирая в них.вакцину. Кожная прививочная реакция
проявляется не позднее 2—3 дней после прививки.

При испытании на людях взвесь высушенной вакцинной культуры, содержащая (после
разведения) в 1 мл 1 млрд. микробных клеток (по стандарту ГКИ), должна обеспечить при
накожном применении прививаемость не менее чем у 24 человек из 25 привитых. Вакциналь-
ный процесс должен протекать доброкачественно, сопровождаясь умеренной местной кож-
ной реакцией при отсутствии, как правило, общей реакции. Через 30 дней у привитых долж-
на быть положительной аллергическая проба с тулярином и реакция агглютинации в разве-
дении сыворотки 1 : 20 и выше.

Для вакцинации людей в настоящее время применяют высушенную
в ампулах в условиях вакуума вакцинную культуру. Такая вакцина пол-
ностью сохраняет свои свойства в течение года при хранении при темпера-
туре от 4 до 10е. Иммунизация живой вакциной осуществима не только
подкожно и чрескожно, но и другими способами, например асгщрационным,
назальным или алиментарным, но эти методы не имеют преимуществ по
сравнению с накожным, а для иммунизации алиментарным путем нужнь:
большие дозы вакцины и результат непостоянный (И. Ф. Михайлов, 1952).

Длительность иммунитета у большинства привитых (накожно) людей
до 5 лет и более, причем иммунитет защищает от заболевания туляремией
при любых естественных путях передачи инфекции. Лишь при массивном
ингаляционном заражении иммунитет может оказаться преодоленным.
У привитых живой туляремиинои вакциной обнаруживается аллергическая
перестройка организма, а в крови — антитела, но в меньшем количестве,
чем у переболевших туляремией. Иммунологические реакции, в особенности
кожную аллергическую пробу, широко используют в практике для кос-
венного определения развития и угасания иммунитета (В. С. Сильченко,
1952; Б. А. Юденич, 1954, и др.).

Ревакцинация, проводимая в период, когда иммунитет после первич-
ной иммунизации еще сохранился, приводит к частичному повышению
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иммунитета и удлинению сроков его сохранения. При ревакцинации лиц,
полностью утративших иммунитет, последний восстанавливается примерно
до исходного уровня (Л. С. Матвеец, 1960).

Ассоциированная или одновременная вакцинация возможна живой
туляремийной вакциной в сочетании с живой бруцеллезной и живой чумной
вакцинами (В. Г. Пилипенко с соавторами, 1959, и др.). живой туляремийной
вакциной в сочетании с туберкулезной (БЦЖ) или оспенной вакцинами
(Р. А. Савельева, 1964) бед заметного угнетения выработки имму-
нитета к тому или иному компоненту. Имеются указания о возможности
одновременного применения живой туляремийной вакцины и убитой вак-
цины против вирусных энцефалитов {Н. В. Рыжов, 1962) и других убитых
вакцин, а также живой туляремийной вакцины и живой вакцины против
желтой лихорадки (С. А. Ананян и Г. И. Медведева, 1959).

Антисыворотки, вводимые в организм с целью купирования инфекцион-
ного процесса, при туляремии оказались малоэффективными.

Механизмы иммунитета при туляремии изучены недостаточно. Выска-
зывалось мнение, что при туляремии имеет место нестерильный иммунитет
(Б. Я. Эльберт и Н. А. Гайский, 1941), однако проверочные опыты этого
не подтвердили (Л.М. Хатеневер, 1946, и др.). В основе противотуляремий-
ного иммунитета, по-видимому, лежат те же закономерности, что и при
других бактериальных инфекциях," а именно специфическая мобилизация
естественных защитных сил (воспаление, фагоцитоз) под влиянием образо-
вавшихся антител при ведущем значении клеточных элементов макроорга-
низма в сложных механизмах защиты.

Реакции иммунитета при туляремии разнообразны. Антитела в сыво-
ротке крови могут быть обнаружены реакцией агглютинации, реакцией свя-
зывания комплемента, реакцией непрямой гемагтлютинации и т. д. Для
обнаружения антигена прибегают к реакции преципитации. Наконец, для
выявления аллергической перестройки организма прибегают к реакции
аллергии (кожная проба). Перечисленные реакции служат основой лабора-
торной диагностики туляремии и более подробно излагаются на стр. 212.

ПАТОГЕНЕЗ И ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ

Г. П. Руднев

Возбудитель туляремии может быть занесен в организм человека раз-
личными путями: через кожные покровы, слизистые глаз, дыхательных
путей, желудочно-кишечного тракта и комбинированно. Локализация ворот
инфекции оказывает несомненное влияние на клинические проявления туля-
ремии. Но было бы неправильно оценивать этот фактор как единственный
или решающий. Способы заражения человека в сочетании с иммунобиоло-
гическими реакциями макроорганизма и патогенными особенностями воз-
будителя обусловливают развитие тех или иных клинических форм туля-
ремии, то или иное клиническое течение болезни.

Сравнительно редко возникают первичные воспалительные изменения
мкных покровов на месте входных ворот инфекции. Кожа является барье-

гом, легко преодолимым для возбудителя болезни.
После фазы адаптации возбудителя туляремии дальнейшее его продви-

жение происходит, как правило, с током лимфы или гораздо реже — непо-
;эедственно с током крови. В кровеносное русло возбудитель туляремии
чаще попадает уже позже, что создает бактериемию и угрожает генерали-
зацией процесса.



200 Г. П. Рцднев

Итак, в патогенезе туляремийной инфекции у человека фаза лимф»
генного заноса обычно предшествует поступлению возбудителя в кровь-
т. е. фазе бактериемии, а тем более фазе генерализации.

Патогенетически в основе образования туляремийных бубонов леж?~
сумма реактивных локальных изменений в ответ на воздействие занесенная
сюда лимфогенно бактерий туляремии. Последние задерживаются в лимфа-
тическом узле при фильтрации лимфы, а главное, при фагоцитозе. В лимфати-
ческом узле эти бактерии размножаются, а часть из них, которая погибает,
действует эндотоксинами на узел и окружающие его ткани, что вызы-
вает аденит, а позже и периаденит (правда, последний слабее выраже.-
чем при чуме). Итак, вслед за второй фазой лимфогенного первичного заносг
наступает третья — фаза очаговых, особенно лимфаденических, реакции,
ведущая к развитию туляремийных бубонов. Последние патогенетически
делят (как при чуме) на первичные и вторичные, причем первичные возника-
ют метастатически лимфогенно и всегда поэтому связаны территориально
с локализацией входных ворот.

Как и при чуме, при туляремии первичные бубоны делят на бубоньг
первого порядка, второго и т. д., учитывая последовательность их возник-
новения и развития. Практически очень важно обозначать бубоны и топо-
графически (подчелюстные, шейные, бедренные, паховые и др.). ибо частота
поражения адекватна определенным путям заражения людей. Туляремий-
ный бубон — это, как правило, регионарный полиаденит, а не моноаденит,
так как обычно вовлечена в процесс вся группа лимфатических желез,
составляющих данный регионарный лимфатический узел.

Вторичные туляремийные бубоны возникают гематогенно и террито-
риально не связаны с локализацией входных ворот инфекции. Клинически
они выражены гораздо слабее, а по срокам — более поздние и в отличие
от первичных обычно не дают гноевидных некрозов.

Любая форма туляремии является общей болезнью всего организма,
хотя интенсивность и характер местных (кожа — лимфатический узел —
глаз — миндалины и др.) изменений различны, что важно подчеркнуть
и патогенетически и диагностически. В основе общих проявлений болезни
лежит специфическая эндотоксинемия и сумма реактивных проявлений со
стороны сердечно-сосудистой системы, нервной системы, обмена
веществ и др.

Поскольку в ходе туляремийного процесса у заболевшего человека
происходят прорывы возбудителей из локальных очагов инфекции в лим-
фоток и кровоток, а также происходит повторное поступление эндотокси-
нов, на фоне формирующегося иммунитета развивается этап (фаза) реактив-
но-аллергических изменений. Это, как известно, широко используется в
целях диагностики — так называемая туляриновая проба, сроки появле-
ния положительных результатов которой должны быть тесно сопоставлены
и с иммуногенезом.

Бактериемические прорывы палочек туляремии с последующими мета-
стазами в легкие, печень, селезенку, костный мозг и другие органы лежат
в основе специфических патоморфологических изменений и развития мно-
жественных очагов, что составляет основу для возможного развития септи-
ческого туляремийного процесса. Подобными же метастазами обусловли-
вается наличие у некоторых больных таких специфических осложнений
в т о р и ч н о г о характера, как, например, вторичная туляремийная
пневмония, туляремийный менингит и др. В наиболее тяжелых случаях
с нарастающим токсикозом и развитием септикопиемии возможны леталь-
ные исходы (тяжелый вторичный туляремийный сепсис и др.).
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Сравнительно реже при туляремии отмечается наличие п е р в и ч -
н о й генерализации, что лежит в основе выделяемой Г. П. Рудневым
и др. первично генерализованной (или первично септической) формы. Ко-
нечно, это возможно лишь при определенном комплексе условий (массив-
ность дозы инфекта, высокая патогенность штамма, слабость макроорга-
низма и т. д.).

Исходя из материалов, накопленных и за военный период, следует ду-
мать, что первично генерализованная форма (называемая ранее септической
и тифоидной) встречается гораздо чаще, чем распознается. Одновременно
отметим, что ошибочно неоднократно к этой форме относили случаи легоч-
ной, абдоминальной форм и др.

Резюмируя, мы представляем следующую оригинальную (Г. П. Руд-
нев) схему патогенеза.

СХЕМА ПАТОГЕНЕЗА ТУЛЯРЕМИИ

1. Внедрение и первичная адаптация возбудителя.
2. Фаза лимфогенного заноса.
3. Фаза первичных регионарно-очаговых и общих реакций.
4. Фаза бактериемических прорывов, гематогенных метастазов и (воз-

можно) генерализации.
5. Фаза вторичной полиочаговости.
6. Фаза реактивно-аллергических изменений.
7. Фаза обратного метаморфоза и выздоровления.
Надо отметить, что все указанные последовательные фазы патогенеза

туляремии нельзя считать обязательными в каждом отдельном случае
болезни. Инфекционный процесс может остановиться на первых же этапах,
что практически важно и для задач рациональной терапии.

Патологоанатом ически характерно образование во внутренних органах
некротических очагов в виде бело-желтых узелков, напоминающих узелки
туберкулеза. Они состоят из полиморфноядерных лейкоцитов, фибрина,
~лазматических и эозинофильных клеток, подвергающихся в последующем
дегенерации, некрозу и распаду (Ф, И, Пожариский). Селезенка увеличена,
напоминает септическую; в ней находят массу упомянутых узелков. Их
veHbuie в печени, где обнаруживают мелкоочаговое поражение с казеозным
--рерождением или фибролизацией и находят явления застоя, мутного
набухания, жирового перерождения. Подобных узелков также много в
сраженных регионарных лимфатических узлах, в которых позже наступа-
ет гноевидное размягчение. Сходные изменения иногда отмечаются в лимфа-
тических узлах — забрюшинных, мезентериальных, медиастинальных и др.
Со стороны сердечно-сосудистой системы обнаруживают мутное набухание
тсэикарда, набухание и мелкозернистое перерождение мышечных волокон,
:врастание межмышечной соединительной ткани, скопления лимфоидных
алиментов вокруг сосудов, пролиферацию интимы, средней оболочки, а
•:-:сда и некроз стенки сосуда. В почках — дегенеративные изменения,
реже скудные мелкие очаги некроза и гранулемы. Со стороны центральной
казной системы возможны туляремийные менингиты и энцефалиты с нали-
•̂тм гранулем, мелкоочаговых некрозов и иногда с поражением сосудов.

В легких, кроме поражения бронхиальных, трахеалъных и других
жыфатических узлов, отмечаются поражения бронхов и легочной паренхимы
гранулемами и явлениями некробиоза и творожистого перерождения,

при туберкулезе. Отдельные узелки, сливаясь, захватывают широ-
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кие участки, иногда целую долю. В иных случаях резко выражен твс::
жистый распад. Доказана возможность воспалительных изменений первич-
ного характера со стороны легких вплоть до некробиоза (А. А. Вольфе":.
Г. П. Руднев, В. С. Колесник, 3. Д. Хахина и др.). Необходимо различат»

'первичные и вторичные туляремийные пневмонии, причем последние п
сути дела являются лишь индивидуальными осложнениями. В плевральныз
полостях может обнаруживаться экссудат, иногда геморрагический.

Таким образом, при туляремии в организме человека образуют:*
мелкие диссеминированные гранулемы и некротические очажки. Процевп
характеризуется изменениями септикопиемического типа. По А. С. Боб-
ровой и Ф. И. Пожарискому, в морфологическом отношении реакции орга-
низма на туляремийную инфекцию выражаются в следующих компонента-
воспалительного процесса: альтеративном или некротическом (развит:--*
первичных некрозов ткани), экссудативном (развитие экссудата) и продук-
тивном (развитие гранулем). В остром периоде наблюдаются альтеративнь=
и экссудативные воспалительные явления. Для туляремийного экссудата,
характерны мононуклеарные клетки. В подостром периоде наблюдаетсЕ
образование специфических гранулем. Гранулемы при туляремии о т л и ч а в
ся быстрым и обширным ростом, имеют неправильную ландкартообразную
форму, часто сливаются между собой, распространяясь, могут пораж£~:
капсулу лимфатических узлов и окружающую жировую клетчатку. П:*
дифференциальной патологоа натоми ческой и патологогистолог и ческой диаг-
ностике нередки трудности в различии туляремии и туберкулеза (Ф. И. П о ]
жариский, А. С. Боброва).

КЛИНИКА

Г. П. Руднев

Инкубационный период чаще колеблется в пределах от 3 до 7 сутс*
Однако имеются указания, что этот срок может растягиваться до 3 неде-т*
и сокращаться до нескольких часов.

Классификация клинических форм туляремии, выдвинутая американ-
скими авторами, различающими четыре основные формы: 1) язвенно-желе-
зистую, 2) чисто железистую, 3) ~глазо-железистую, 4) тифоподобну:-:.
не только устарела, но и явно непригодна как не отражающая ряда важных
форм болезни. Еще в 1934 г. Г. П. Руднев предложил различать следующие
клинические формы заболевания:

1) бубонную (с подразделением на кожно-бубонную, просто бубонную,
ангинозно-бубонную, глазо-бубонную и абдоминальную с мезентериальным*
бубонами);

2) генерализованную (по прежней терминологии септическую, тифонз-1
ную, псевдотифозную);

3) легочную (особенно часто встречается бронхитический. или «грнг-
поподобный», ее вариант, реже встречается пневмонический, более т я ж е л я
клинически). При пневмоническом варианте легочной формы туляремн
отмечается поражение легочной паренхимы, а при бронхитическом — крш
ных (часто верхних) дыхательных путей.

В настоящее время некоторые авторы, учитывая частоту заражен;:-
людей через рот, расценивают абдоминальную, или желудочно-кишечнук
форму как одну из основных форм болезни.

Анализируя литературные данные и собственные материалы, считаем
рациональным в клинико-патогенетическом и эпидемиологическом отноше-
нии различать следующие формы туляремии:
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1) бубонную
2) язвенно-бубонную
3) глазо-бубонную . ... . . .
4) ангинозно-бубонную , ""'«' ,~
5) абдоминальную или кишечную
6) легочную (бронхитический и пнев-

монический варианты)
7) генерализованную или первичную септическую форму (встречается при любом пу-

ти заражения, особенно у ослабленных лиц).

при заражении черэз кожу
и слизистые глаза

при заражении через рот

при заражении через ды-
хательные пути

41

40'

При туляремии, как и при других инфекциях, различают легкие, сред-
ней тяжести и тяжелые случаи. При этом к категории легких относятся ати-
пичные, стертые, афебрильные
и абортивные случаи. По дли-
тельности течения рациональ-
но деление на острые и за-
тяжные формы (до 6 месяцев
и дольше).

Схематически все течение
болезненного процесса при ту-
ляремии можно разделить на
три периода: 1) начальный;
2) период разгара болезни;
3) период выздоровления. На- 33
чальный период по своим кли-
ническим симптомам является
в основном общим для всех
форм туляремии. Он особо ва-
жен для целей ранней диа-
гностики.

При любой клинической
горме туляремия начинается,
как правило, остро, внезапно,
'•: продромального периода.

..'олевание проявляется мно-
-: кратным познабливанием,
- ---че ознобом. Температура
' - т р о поднимается до 38-39° Р и с- 4 8 ' Т е ы п е р

Б 7 £ Х Д Г м а "Р И т у л я р е ы и и -
выше. Больная жалуется J онная форма.

г.-. головную боль, общую
-избитость, мышечные боли, чаще в области икр и поясницы, головокру-
жение и отсутствие аппетита. В более тяжелых случаях отмечается рвота
г кровотечение из носа, позже — помрачение сознания и бред. Нередки
-—остные или болевые ощущения за грудиной. Наиболее упорны и дли-
-- -ьны головные боли. Объективно отмечается гиперемия лица, иногда зева,

-D конъюнктивит. Кровяное давление несколько снижается. Катараль-
явления обычно отсутствуют. В картине крови нормальный или слегка

пшенный лейкоцитоз с умеренным сдвигом нейтрофилов. В моче нали-
•Зелка и цилиндров. Через несколько дней у значительного числа боль-

появляется сухой кашель, отмечаются скудные сухие хрипы (при
л**очной форме их прослушивается значительно больше).

Поскольку начальный период заболевания туляремией не имеет пато-
-а:*1оничных симптомов, большое диагностическое значение придается эпи-
;»с-:ологическому анамнезу, который должен отличаться четкостью, досто-

38"

37

36
Двойная температурная волна
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верностью и исчерпывающей полнотой. Общая продолжительность началь-
ного периода туляремии 2—3 дня.

Период разгара болезни. Из общих симптомов особого внимания заслу-
живает температурная реакция (рис. 48) и реакция со стороны нервной
и сердечно-сосудистой систем. Характерно относительное учащение и резкая
лабильность пульса, которая длительно держится даже в периоде выздо-
ровления. Электрокардиографически установлено наличие хотя и неглубо-
ких, но довольно длительно отмечаемых изменений в мышце сердца.

Температура в начале болезни обычно круто повышается до сравни-
тельно высокого уровня. В дальнейшем по характеру температурной кривой
можно различать ремиттирующий, неправильно интермиттирующий, по-
стоянный и ундулирующий типы (здесь возможны не только две, а три
и иногда четыре волны, правда, более короткие). Наиболее часты ремит-
тирующий и неправильно интермиттирующий типы лихорадки. Падение
температуры, как правило, происходит литически. Присоединившиеся ос-
ложнения или наличие патологических процессов иной природы изменяют
ход туляремийной температурной кривой. Встречаются случаи и афебриль-
ной туляремии.

Длительность лихорадки при туляремии может колебаться от 5—7
до 30 и более дней, но чаще ограничивается 2—3 днями. В периоде выздо-
ровления типичен длительный и беспорядочный субфебрилитет. Изложенное
может быть иллюстрировано следующими средними цифрами, полученными
при обширных наших наблюдениях за ряд лет:

Начало болезни:
острое 91,6%
постепенное 8.4%

Типы температурных кривых по их частоте:
ремиттирующая 56,5%
неправильно интермиттирующая 34 %
волнообразная 6,1%
субфебрилъная 3,4%

Длительность лихорадки:
до 10 суток 15.7%
от И до 15 суток 36,3% 1 м _
» 16 » 20 » 30,2% / ьь>ь%
» 21 » 30 » . . . . . . 15%
» 31 суток и выше 2,8%

Длительность всего заболевания:
до 10 суток 1%
от 11 до 15 суток 15,7%
» 16 » 20 » 31,9%
Й 20 » 30 » 40%
» 31 » 40 » 8,1%
» 41 » 50 » 2,6%
» 50 суток и выше 0,7%

Из приведенных цифр ясно, что более чем в 70% случаев заболевание
туляремией длилось от 16 до 30 суток, при этом в 40% длительность заболе-
вания колебалась от 3 недель до 1 месяца. При заболеваниях с преоблада-
нием, например, бубонных форм этот срок удлинялся до 2—3 и более ме-
сяцев (без лечения стрептомицином).

Гематологически при туляремии отмечается лейкопения, умеренный
сдвиг влево, лимфоцитоз и моноцитоз, ускорение РОЭ. Наслоение ослож-
нений и развитие нагноительных процессов соответствующим образом из-
меняют данные гемограммы (лейкоцитоз, нейтрофилез, усиление сдвига
влево и т. д.).
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Бубонная форма туляремии характеризуется образованием воспалитель-
ного процесса в регионарном лимфатическом узле. Здесь бубон (лимфаде-
нит) является непременным и кардинальным признаком болезни. Патогене-
тически бубоны следует рассматривать как воспалительный процесс в месте
концентрации возбудителя. По аналогии с чумой мы различаем бубоны
первичные и вторичные. Первичные бубоны возникают лимфогенно и свя-
заны с местом внедрения возбудителя, причем возможны случаи наличия
многих бубонов. Вторичные бубоны такой территориальной связи с локали-
зацией входных ворот не имеют и возникают, как правило, гематогенно,

>.' Рис. 49. Двусторонние туляремийные паховые бубоны.

что связано с септицемическим характером туляремийного процесса. Часто-
та и локализация бубонов при разных вспышках неодинаковы, что зависит
от путей заражения. При промысловых вспышках преобладают подмышеч-
ные бубоны {у охотников), при водных и алиментарных вспышках — шей-
ные и подчелюстные. Бубоны бывают одиночные и множественные, одно-
сторонние и двусторонние, значительно варьируя по величине — от мелко-
го ореха до куриного яйца и больше. Как правило, в процесс вовлекается
не отдельный регионарный узел, а целая группа лимфатических узлов дан-
ной области и отчасти прилежащие ткани (рис. 49). Частота поражения того
или другого лимфатического узла должна быть сопоставлена также с пло-
щадью области тела, от которой оттекает лимфа в данный узел. При этом
локализация бубонов прогностического значения при туляремии (в отличие
от чумы) не имеет.

Клинически надо различать следующие этапы в течении туляремийных
бубонов: 1) начальный период, 2) период полного сформирования (расцвет
бубона), 3) период угасания или обратного развития (Г. П. Руднев).

Исходы туляремийных бубонов бывают разные: рассасывание, нагное-
ние, изъязвление с последующим рубцеванием при заживлении и, наконец,
склеротизация — стойкое уплотнение вследствие замены ткани узла соеди-
нительной тканью с последующим ее сморщиванием. Рассасывание бубонов
адет медленно и волнообразно, со сменой периодов улучшения и обострения.
Это отражается на общей продолжительности туляремии, которая при
бубонной форме может затягиваться до 3—4 месяцев и более. Величина и ло-
кализация бубонов отражаются на характере болезненных проявлений,
иррадиации болей и нарушении функций (Б. Л. Угрюмов).

У некоторых больных отмечаются воспалительные изменения кожи на
месте входных ворот инфекции (рис. 50, 51). Эти изменения первичного ха-
эактера обосновывают выделение кожно-бубонной или язвенно-железистой
формы туляремии, так как в этих случаях, как правило, присоединяется
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регионарный лимфаденит. На коже можно последовательно отметить пятно,
папулу, везикулу, пустулу, язву. Язвы заживают медленно и обычно путем
рубцевания.

Кроме описанных кожных изменений первичного порядка, при туляре-
мии может наблюдаться вторичная сыпь, чаще аллергического характера:
эритемы, папулы, везикулы, петехии и т. д. с разнообразной локализацией,
нередко симметричной, чаще во втором периоде болезни. При исчезновении

Рис. 50. Кожно-бубонная форма
туляремии —переднешейный бу-
бон и черный струп (у носа

справа).

Рис. 51. Кожно-бубонная
ма туляремии.

высыпаний обычно наблюдается шелушение, иногда отрубевидное, а иногда
крупнопластинчатое. Такая вторичная сыпь особенно часто наблюдается
при генерализованной форме туляремии (Г. П. Угловой).

Если возбудитель проникает через слизистые оболочки глаза, возникает
бубонная форма туляремии с первичными измененими со стороны органа
зрения (так называемая железисто-глазная или глазо-бубонная форма) (рис.
52). При этой форме, помимо регионарного лимфаденита (поражение око-
лоушных, переднешейных, подчелюстных и других узлов), характерен
резкий конъюнктивит, иногда наличие папул и язвочек на оболочках глаза
(А. Н. Крутова, 1947). При анализе воспалительных изменений глаз у боль-
ных туляремией находят много общего с так называемым конъюнктивитом
Парино (1889). Изредка наблюдается полная потеря зрения, что никем
никогда не отмечалось при чуме.

При ангинозно-бубонной форме характерны местные изменения со
стороны миндалин: гиперемия, гиперплазия, наличие налетов серовато-
белого цвета, чаще на одной стороне, боли и затруднения при глотании.
Дужки и язычок нередко отечны и гилеремированы. Налеты могут снача-
ла располагаться островками, позже сливаться, напоминая картину ди-
фтерии зева. В дальнейшем часто развивается некротический процесс
с образованием глубоких, медленно заживающих язв. Миндалины в этих
случаях (по Б. Н. Страдомскому), очевидно, и являются местом первичного
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внедрения возбудителя. Эти случаи чаще встречаются при пищевых и осо-
бенно водных вспышках туляремии. У таких больных позже появляются
шейные, околоушные, подчелюстные и другие бубоны с их обычным тече-
нием (рис. 53).

При абдоминальной (Г. П. Руднев, Е. Д. Пол у Мордвинова) форме туля-
ремии типичны сильные боли в животе в связи с лимфаденитом, главным об-
разом мезентериальных лимфатических узлов. Этот вариант не следует отож-
дествлять с генерализованной формой, так как при нем явно преобладает
поражение лимфатических узлов" определенной (адбоминальной) области.
У некоторых больных боли в области живота могут быть настолько сильны-
ми, что весьма напоминают картину «острого живота» и могут повлечь хи-
рургическое вмешательство из-за ложного диагноза («аппендицит», «холе-
цистит» и т. п.). Клинические явления при абдоминальном варианте бубон-
ной формы зависят от воспалительных изменений (гиперемия, набухание
и т. п.) в мезентериальных лимфатических узлах, что вызывает раздраже-
ние брюшины с последующими острыми болями, тошнотой, рвотой и т. д.

Для генерализованной (тифоидной или септической) формы туляремии
типично развитие общих симптомов болезни без предшествующих локальных
изменений, которые в дальнейшем, как правило, отсутствуют. Это единствен-
ная клиническая форма туляремии без первичной местной и регионарной
реакции. При ней характерны упорные и тяжкие головные боли, резко
выраженные адинамия и мышечные боли, стойкое снижение аппетита. Лихо-
радка длится до 3 недель и более, а температурная кривая часто волнообраз-
ная. При этой форме гораздо чаще, чем при других, наблюдается сыпь типа
экссудативной полиморфной эритемы. Сыпь появляется обычно во второй
половине заболевания, нередко симметрическими высыпаниями на нижних
и верхних конечностях, а у отдельных больных — на лице, шее, груди (в
виде «перчаток», «гетр», «носков», «воротника», «маски»). Сыпь имеет чаще розо-
зо-красный цвет, затем принимает багрово-медный оттенок, под конец с си-
неватым отливом и держится 8—12 дней. Исчезая, сыпь нередко дает шелу-
шение. Само высыпание может сопровождаться припуханием суставов (на-
пример, кисти, стопы), их болезненностью, отечностью пальцев, что затруд-
няет движение (Г. П. Угловой).

Выделенная советскими авторами (Г. П. Руднев, 1934; А. А. Вольферц)
и признанная теперь большинством исследователей первичная л е г о ч -
н а я (торакальная) ф о р м а (поражение дыхательных путей) патогенети-
чески возникает при аспирационном пути заражения и характеризуется
гззвитием первичного воспалительного процесса в легких. От первичной
легочной формы следует отличать вторичную, которая может как осложне-
- :-е присоединиться к любой другой клинической форме туляремии, возни-
•--. метастатически в более поздние дни и ухудшая течение болезни.

Последняя в свою очередь имеет два патогенетических варианта: а) соб-
гзенно а л ь в е о л я р н о - м е т а с т а т и ч е с к и й при метастазах (ге-
•гтогенных) в паренхиму легкого; 6) б р о н х о а д е н и т и ч е с к и й при
имфогенных заносах в бронхопульмональные узлы с последующим про-
гв.-жением процесса от пораженных лимфатических узлов на паренхиму.

Альвеолярно-метастатический вариант вторичных туляремийных пнев-
*• ний (гематогенно возникающий) отличается большим полиморфизмом
5 смысле топики процесса, наличия многоочаговости в легких и присоеди-

няя осложнений. Бронхоаденитический вариант связан с так называемой
1 '-:Ъотоопностью» возбудителя. Патогенетически же здесь определяется

льшая частота бронхоаденитов, которые иногда являются отправными
•агами для вторичных туляремийных пневмоний.
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Рис. 53. Ангинозно-бубонная форма туляремии.
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Рис. 54. Рентгенограмма легких — легочная форма туляремии. Гипер-
плазия лимфатических узлов корня левого легкого, рассасывающаяся

пневмония нижней доли левого легкого.

При первичной легочной форме туляремии воспалительный процесс
с начала болезни развивается в легких. При этом возможны два основны?.
варианта течения заболевания: в первом случае процесс захватывает лишь
крупные верхние дыхательные пути (бронхитический, или так называемый
гриппоподобный, вариант), во втором — более глубокие разделы легких-
легочную паренхиму (бронхопневмонический вариант).

Клиническая картина разнообразна в зависимости от локализации,
интенсивности и сочетания воспалительных изменений (туляремийные
бронхиты, ларингиты, трахеиты, их сочетание и т. д., что чаще диагности-
руется как грипп). В отличие от гриппа здесь нет капельной передачи ин-
фекции, обычно отсутствует начальный период острых катаральных симпто-
мов, отмечается скудость объективных данных и наблюдается более затяж-
ное течение.

Туляремийная пневмония (пневмонический вариант) (рис. 54) отли-
чается вялым и изнуряющим течением, длится до 2 месяцев и более. Патоло-
гоанатом и чески это лобулярная, очажковая бронхопневмония. Типичная
наклонность к слиянию отдельных очажков, что может создать сходство
с долевой пневмонией. Объективно, помимо сухих хрипов (что наблюдается
всегда при бронхитическом варианте), ясно обнаруживаются влажные,
чаще крепитирующие и мелкопузырчатые хрипы. У иных они прослушивают-
ся даже в период выздоровления. Благодаря глубокому расположению
легочных очагов клинически распознать туляремийную пневмонию обычно
нелегко. По литературным данным, совпадение клинических и анатомиче-
ских диагнозов в этих случаях наблюдалось в 36% случаев.
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Пневмония протекает тяжело, не имеет циклического течения, обнаружи-
вает наклонность к рецидивам и образованию различных специфических
и иных осложнений (бронхоэктазии, гангрена легких, абсцессы, плевриты
сухие и экссудата в ные, иногда геморрагические и т. д.). Некротизация в по-
раженных участках легкого может вести к образованию полостей различной
величины или туляремийных каверн (Г. П. Руднев, 1950).

Осложнения резко затягивают течение болезни и могут вести к смерти
(А. Ф. Билибин).

Так называемый гриппоподобный, или, правильнее, бронхитический,
вариант легочной формы туляремии характеризуется поражением крупных
воздухоносных путей (трахея, крупные и средние бронхи). Объективно это
разлитой бронхит, редко большой интенсивности.

Из специфических осложнений, кроме упомянутых вторичных пневмо-
ний, наиболее тяжелыми, но редкими являются осложнения со стороны
центральной нервной системы (туляремийный вторичный менингит, менинго-
энцефалит и т. п.). В период выздоровления нарушения со стороны нервной
и особенно сердечно-сосудистой системы продолжаются длительное время
(вегетативные неврозы, миодегенерация сердца и т. п.). Остаточные явления
в легких после туляремийных пневмоний удается подтвердить рентгенологи-
чески через 3—4 месяца и позже. Наслоение обострений и рецидивы в свою
очередь отражаются на общей длительности процесса. При этом, кроме
обострений и ближних рецидивов (через 3—5 недель), возможны поздние
рецидивы (спустя ряд месяцев и даже свыше года), т. е. затяжные или так
называемые хронические формы туляремии.

П р и д и ф ф е р е н ц и а л ь н о м д и а г н о з е т у л я р е м и и
важно прежде всего учитывать следующие заболевания: сибирскую язву,
сыпной и брюшной тифы, бруцеллез, малярию, грипп, туберкулез, дифтерию,
ангину Винцента, листериоз, вульгарные лимфадениты и лимфангоиты,
паротит и особенно чуму. При дифференциальном диагнозе туляремийного
бубона с чумным надо учитывать более резкие контуры первого, сравнитель-
но меньшую болезненность его и относительную редкость периаденита, дан-
ные анализа крови, артериального давления, отсутствие грозных осложне-
ний и благоприятный исход болезни. Однако окончательно решает вопрос
бактериологическое исследование. Язвы на коже при туляремии отличаются
от таковых при чуме меньшей болезненностью, часто наличием лимфангои-
та, отсутствием опасных осложнений и значительно меньшей общей тяже-
стью болезни. От легочной формы чумытуляремийная пневмония отличается
неконтагиозностью, отсутствием в подавляющем большинстве случаев кро-
вавой мокроты, более длительным, но сравнительно легким течением и обыч-
но благоприятным исходом. От сибиреязвенных язвы на коже при туляре-
чии отличаются своей чувствительностью, чаще меньшей величиной, обычно
•"•тсутствием черного струпа и отечности окружающих тканей.

В отличие от банальных лимфаденитов (стрепто- или стафилококковых)
-ноевидное размягчение и нагноение туляремийных бубонов наступают
;равнительно поздно и температурная реакция выражена значительно
слабее. В отличие от дифтерии ангина при туляремии характеризуется
более острым началом, чаще односторонней локализацией и редкостью рас-
пространения налетов за пределы миндаликов. Однако здесь клинически
«ожег наблюдаться столь большое сходство, что решающее значение остает-
:= за лабораторными данными и аллергической пробой. Почти то же при-

г-дится сказать и в отношении ангины Винцента, при которой также надо
.сиентироваться на более слабые, чем при туляремии, общие (температура)
* местные {боли при глотании легче, лимфадениты выражены слабее и т. д.)
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проявления. Клинически туляремийные бубоны у некоторых больных
очень похожи на туберкулезные лимфадениты по внешнему виду и течению-
Распознаванию помогают наличие положительной туляриновои пробы и дру-
гие лабораторные исследования, включая данные биопсии и результаты за-
ражения подопытных лабораторных животных.

При генерализованной форме иногда наблюдается тифоподобное состоя-
ние больных, наличие высыпаний, что может повести к смешению с брюш-
ным или сыпным тифом. Сыпь при туляремии менее фиксирована, чем при
сыпном или брюшном тифах, как в смысле срока появления, так и по ло-
кализации. Кроме того, туляремийные высыпания чаще симметричны и более
полиморфны. Наконец, в отличие от тифов интенсивность и характер высы-
пания при туляремии, как правило, не имеют прогностического значения
(при тяжелых формах сыпного тифа чем обильнее геморрагическая сыпь,
тем хуже прогноз). Необходимо учитывать и другие клинические (например.
характер температуры, осложнений), а особенно лабораторные и эпидемио-
логические данные.

От крупозной пневмонии туляремииная отличается менее бурным нача-
лом, более слабыми общетоксическими явлениями, отсутствием циклическо-
го течения и, в частности, стадии кризиса, позже выявляющимися и сравни-
тельно скудными перкуторными и аускультативными данными, иногда от-
ставанием пульса от температуры, отсутствием типичной ржавой мокроты,
сравнительно небольшим лейкоцитозом и вялым затяжным течением, а также
клиникой осложнений.

Опуская сопоставление с рядом других заболеваний (малярия, сепсис.
сифилис, туберкулез, паротит и др.), мы еще раз укажем, что трудность рас-
познавания туляремии по клиническим признакам подчеркивает необходи-
мость комплексного метода диагностики (эпидемиологического, клиниче-
ского, лабораторного). Прогноз при туляремии, как правило, благоприят-
ный. Летальность, по отечественным материалам, ниже 1%, по американ-
ским авторам она составляет 5—7%.

-

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА У БОЛЬНЫХ ЛЮДЕЙ

Г. П,Руднев

Согласно официальной инструкции Министерства здравоохранения
СССР, основными методами лабораторной диагностики туляремии являются
следующие.

1. Биологический метод с выделением возбудителя из исследуемого
патологического материала (пунктат из бубона, гнойное отделяемое слизи-
стой глаза, содержимое пустулы или кожной язвы, слизь из зева, кров?
и т. д.) путем заражения лабораторного животного (белая мышь, морекг^
свинка) с последующей идентификацией микроба туляремийной агглютини-
рующей сывороткой. Материал надо брать в ранней стадии заболевания:
из бубона — до 14—20-го дня, из слизистой глаза — до 17-го дня, из кож-
ной язвы на месте входных ворот — до 8-го дня, кровь для исследования-
до 6-го дня болезни (Г. Я- Синай и др.).'

2. Серологический метод с постановкой реакции агглютинации с иссле-
дуемой сывороткой больного и туляремийным диагностикумом. По наблю-
дениям Г. Я- Синая, положительная реакция агглютинация на первой недел
болезни отмечена в 12,5%, на 2-й — в 62,3%, на 3-й — в 81 %, на 4-й — --
93,2%. Положительной реакция агглютинации считается при регистрации
ее невооруженным глазом и разведении исследуемой сыворотки 1:100 и бол--
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ше. При более слабых титрах необходима повторная постановка реакции
для обнаружения нарастания титра. Подтверждением диагностики туляре-
мии является также положительная реакция аллергии (внутрикожная
проба).

К числу ускоренных методов относится так называемая кровянокапель-
ная реакция. Помещенную на предметное стекло каплю антигена туляремии
и каплю свежевзятой из мякоти пальца крови смешивают при помощи стек-
лянной палочки. При этом происходит гемолиз красных кровяных телец,
так как антиген приготовлен- на дистиллированной воде (убитая взвесь
микробов в 0,5% растворе формалина в дистиллированной воде при стан-
дарте антигена 5 млрд. микробных тел в 1 мл). При наличии антител агглю-
тинация наступает немедленно.

3. Аллергическая внутрикожная проба с тулярином — практически
ценный метод для ранней диагностики туляремии у людей. Проба вполне
специфична (надо учитывать возможность прививочной и анамнестической
реакции) и позволяет установить заболевание обычно с 5-го дня после его
начала. В подозрительных случаях необходима повторная постановка реак-
ции (с 8-го по 10-й день), так как вначале у некоторых больных проба ока-
зывается отрицательной. Выделение культуры от больного человека непо-
средственным посевом на искусственные питательные среды чрезвычайно
трудно. В клинической обстановк&,преобл а дающее значение имеют сероло-
гический (реакция агглютинации) и особенно аллергический (внутрикожная
проба) методы. Постановка реакции агглютинации производится обычным
методом (как при реакции Видаля); результаты следует учитывать после
двухчасового стояния в термостате и последующего выдерживания при ком-
натной температуре в течение 18—-20 часов. Но реакция агглютинации чаще
появляется лишь через 10—15 дней заболевания, причем она может оказать-
ся положительной и при некоторых других инфекциях (бруцеллез, тяжелый
сыпной тиф), поэтому преимущество отдается внутрикожной пробе. Анти-
геном здесь является тулярин (Л. М. Хатеневер, И. Н. Майский), т. с.
убитая нагреванием при 70° в течение часа взвесь F. tularensis в физиологи-
ческом растворе с 3% глицерином, содержащая около 100 млн. микробных
тел в 1 мл. Тулярин вводят строго внутрикожно (в кожу на передней повер-
хности предплечья) в дозе 0,1 мл. Этот метод диагностики основан на специфи-
ческих особенностях организма человека, заболевшего или переболевшего
туляремией, на протяжении ряда лет отвечать местной аллергической реак-
цией в виде гиперемии и отека или инфильтрата на внутрикожное введение
антигена, приготовленного из культуры.

Внутрикожная проба получается при всех клинических формах туля-
ремии. Учет реакции следует производить динамически через 24—36—
48 часов после ее постановки. Наличие выраженного отека или инфильтрата
оценивается как положительная аллергическая реакция. Наличие же ги-
перемии без отека, исчезающей через сутки, оценивается как отрицательный
результат (неспецифическая реакция). При протоколировании положитель-
ной реакции регистрируются размеры (длина и ширина) отека и болезненность.

Лишь наличие выраженного отека или инфильтрата (а не гиперемии,
которая отнюдь не обязательна) позволяет оценить пробу как положитель-.
ную. Результаты положительной пробы определяются так: + (слабо поло-
жительная), -\--\- (ясно положительная), + г Ь + и + + + + (резко положи-
тельная). Проба эта может быть применена и для ретроспективной диагно-
стики. Однако следует особо подчеркнуть возможность положительных
результатов пробы у человека, переболевшего туляремией в прошлом. Эту
особенность реакции надо всегда учитывать, чтобы не допустить нежела-
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тельных ошибок. Тулярин надо беречь от вредного воздействия холода (на-
пример, зимой), снижающего его эффективность.

Взамен внутрикожной пробы можно пользоваться (А. А. Вольфери*
накожной пробой (по типу реакции Пирке). На предварительно обработан-
ный дезинфицирующим раствором участок кожи ладонной поверхности
предплечья наносят одну — две капли антигена, содержащего 2 млрд. ми-
кробных тел в 1 мл, затем делают поверхностные насечки и слегка втирают
антиген. При положительной реакции спустя 24—36 часов наблюдаются
гиперемия и отечность, которые держатся 2—3 дня. Интенсивность реакции
обозначается крестами соответственно яркости и размерам (в сантиметрах!
зоны гиперемии и отечности.

ЛЕЧЕНИЕ
Г. П. Руднев

Ведущим пока является лечение инъекциями стрептомицина от 500 000
до 1 000 000 ЕД в сутки в течение 8—10 дней. Левомицетин и биомицин
назначают в обычных дозах внутрь Б виде курсового лечения, но результаты

слабее, чем в случае применения стреп-
томицина (Г. П. Угловой). Изучают тер-
рамицин и другие антибиотики.

В 1942—1944 гг. советские авторы
(Л. М. Хатеневер, Е. М. Цветкова, Г. П.
Руднев, А. Ф. Билибин и др.) ввели вак-
цинотерапию как специфический метод.
Лечебную вакцину изготовляли из уби-
той нагреванием в физиологическом рас-
творе с 3% содержанием глицерина взве-
си F. tularensis в количестве 50 млн. мик-
робных тел в 1 мл. На введение этой вак-
цины реагируют только больные туляре-
мией. Различают реакцию: 1) местную
(локально-инъекционную); 2) очагово-
регивнарную (бубон); 3) общую, которая
выражается ознобом, чувством жара.
подъемом температуры до 38° и выше,
затем обильным потом и сопровождает-
ся временным обострением болей. Лечеб-
ную вакцину можно вводить подкожно,
внутримышечно, но лучше всего внут-
ривенно. При последнем способе местной
реакции не наблюдается. Примерная до-
зировка !—5—10—15 млн, микробных

тел на инъекцию с интервалами в 5—6 суток. Дозу повышают, если в от-
вет на предыдущее вливание больной реагировал слабой общей реакцией
и температура у него не поднималась выше, 38°; в противном случае доза
остается прежняя. На курс применяют 6—8—12 вливаний. Противопока-
заниями к вакцинотерапии считаются: декомпенсация сердечной деятель-
ности, активный туберкулез, беременность, заболевания почек.

Применение нами (Г. П. Руднев, Л. Г. Ухалова) двухэтапного введения
вакцины внутривенно, т. е. с промежутком в iYz—2 часа, позволило очень
резко снизить суточные дозы — до 200—500 микробных тел, сохранив эф-

Рис. 55. После инцизии туляремии-
ных бубонов.
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фективность лечения. Дозу следует постепенно увеличивать. Вакциноте-
рапию можно сочетать с лечением антибиотиками и кортикостероидами.

При наличии бубонов и язв мы считаем целесообразными местные лечеб-
ные мероприятия: мазевые компрессы (серая ртутная мазь), тепловые про-
цедуры. При появлении в бубонах флюктуации необходимо хирургическое
вмешательство (рис. 55), иначе нагноившиеся бубоны могут самопроизволь-
но вскрыться с образованием глубоких, медленно заживающих свищей и с
возможностью гораздо более широкого доступа вторичной инфекции.

Серьезное внимание необходимо обращать на лечение больных и в пе-
риод реконвалесценции. В остром периоде больной должен соблюдать
постельный режим и хорошо питаться.

Выписка выздоравливающих проводится по исчезновении клинических
проявлений болезни. При переходе туляремийного бубона в стадию склеро-
тизации наличие плотного затвердения в течение неопределенно долгого
времени при прочих благоприятных признаках выздоровления не является
противопоказанием к выписке. Учитывается, конечно, возможность близких
рецидивов (через 3—4 недели). Трудоспособность у некоторых больных вос-
станавливается очень медленно. Описаны изредка случаи рецидивов туля-
ремии через несколько месяцев и даже через 1—2 года и более.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

И. Г. Олсуфьев

Основными источниками туляремийной инфекции для человека служат
грызуны, в особенности обыкновенные полевки (Microtus arvalis), водяные
крысы (Arvicola terrestris), домовые мыши (Mus musculus), отчасти ондат-
ры (Ondatra zibethica) и хомяки (Cricetus cricetus и другие виды), а также
зайцы, в особенности-русак (Lepus europaeus), беляк (L. timidus) и толай
(L. tolai). Заражение людей туляремией происходит либо в результате со-
прикосновения с больными или павшими грызунами и зайцами, либо вслед-
ствие укусов инфицированных кровососущих членистоногих (комаров,
слепней, клещей), либо-через воду, пищевые продукты, солому и другие
субстраты, загрязненные выделениями больных туляремией зверьков.
Известны случаи заражения людей туляремией при забое на мясокомбина-
тах овец и крупного рогатого скота, на которых в большом количестве
находились инфицированные бактериями туляремии клещи.

Способы (механизмы) заражения туляремией человека от инфицирован-
ных грызунов, кровососущих членистоногих или объектов внешней среды
могут быть следующими:-контактный (через кожные покровы или слизистую
оболочку глаза), инокулятивный (через кожные покровы при укусе члени-
стоногого), алиментарный (через пищеварительный тракт) и аспирационный
•«срез дыхательные пути). Установлено (в опытах на лабораторных живот-
- л , а в США — и на людях), что заражение туляремией путем инокуляции
в и ингаляции может быть достигнуто введением в организм единичных бак-
fcpmi. Заражение лабораторных животных через конъюнктиву глаза про-
исходит при нанесении на нее сотен микробов, тогда как для заражения
через желудочно-кишечный тракт или неповрежденную кожу нужны мил-
лионы бактерий (Р. А. Савельева, 1958; Е. В. Ананова и Р. А. Савель-
еза. 1964).

Заболевания людей туляремией возникают почти исключительно в сель-
;••••:; местности. В больших городах условия для заражения людей туляре-

rii практически отсутствуют. Но известны заболевания на окраинах го-
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родов, расположенных вблизи поименно-болотных очагов, а также с ^
заражения горожан при поездках за город. Наблюдались также е л
завоза инфекции в отдаленные точки путем транспортировки зерна и дд
продуктов из неблагополучной по тул яремии местности. Забо,:. I
туляремией могут наблюдаться в виде разрозненных случаев или эпнл
ческих вспышек той или иной интенсивности. Частота заболеваний г.
зависит от колебаний численности грызунов и зайцев — источников :--:
ции (биологический фактор), а также от количества неиммунных лиц s
трудовой деятельности. Заражаются любые возрасты, включая детей и с
риков, при этом отмечается почти 100% восприимчивость к инфекции. V.
роду занятий заболевшие могут относиться к самым разнообразным груп-
пам населения — сельскохозяйственным рабочим, рабочим боен, охотника:
рыбакам, домашним хозяйкам, школьникам и т. д. (И. Н. Майский, 1960).
В соответствии с разнообразием условий заражения и механизмов пере-
дачи инфекции различают следующие эпидемиологические типы заболевае-
мости людей туляремией: 1) трансмиссивный, 2) промысловый, 3) водный,
4) сельскохозяйственный, 5) домовый (бытовой), б) охотничье-пищевой, 7) про-
дуктовый, 8) производственный и 9) траншейный (окопный) (см. табл. 9).

Заболевания трансмиссивного типа возникают в результате передачи
инфекции комарами и слепнями, реже иксодовыми клещами и отмечаются
исключительно в теплый период года. Форма заболеваний чаще язвенно-
бубонная. Промысловые заболевания возникаютсредилиц, занятых охотой на
водяных крыс, ондатру и других грызунов, являющихся объектами промыс-
ла. Известны также случаи заражения при промысле крота. Сезон заболева-
ний различен, но чаще это весна и осень, когда промысел максимально раз-
вит. У больных отмечается язвенно-бубонная или чисто бубонная форма

Заболевания водного типа связаны с употреблением для питья или умы-
вания воды, взятой из ручья, неблагоустроенного колодца и т. д. после по-
падания в них больных туляремией грызунов. Заражение через воду колод-
цев чаще наблюдается зимой, через воду ручьев — чаще в летнее время.
Форма заболевания ангинозно-бубонная, реже абдоминальная и еще реже
глазно-бубонная. Заболевания сельскохозяйственного типа могут возникнуть
при переборке соломы, зерна и овощей, транспортировке сена, даче корма
скоту и т. д., если перечисленные объекты окажутся загрязненными выде-
лениями больных туляремией грызунов. Заболевания возникают преиму-
щественно поздней осенью, зимой и весной, и, так как заражение про-
исходит главным образом аспирационным путем, у заболевших преобладает
торакальная (легочная) форма туляремии.

Заболевания домового (бытового) или продуктового типа чаще всего
бывают связаны с домовыми мышами, проникающими в жилье человека или
в продовольственные магазины, склады и т. д. и загрязняющими своими вы-
делениями предметы домашнего обихода, пищевые продукты и т. д. Эти типы
заболеваемости приходятся на позднюю осень и зиму и наблюдаются одно-
временно с сельскохозяйственными вспышками. При бытовом заражении
преобладает аспирационный путь передачи, поэтому наиболее частой яв-
ляется торакальная форма заболевания, тогда как при заражении от про-
дуктов преобладает алиментарный путь передачи и чаще встречается анги-
нозно-бубонная форма туляремии.

Заболевания охотничье-пищевого типа связаны с охотой на зайцев,
разделкой их тушек и употреблением их мяса в пищу в недостаточно тер-
мически обработанном виде. Они наблюдаются осенью, зимой и весной. Наи-
более частые формы болезни при заражении от зайцев — язвенно-бубонная,
ангинозно-бубонная и абдоминальная.



Таблица 9

Эпидемиологические типы туляремийной заболеваемости (вспышек) (по И. Н. Майскому и Н. Г. Олсуфьеву)

Эпидемиологический тип
заболеваемости (по усло-

виям заражения и фак-
торам передачи)

Варианты
Основные источники

инфекции
Преобладающий

механизм
заражения

Преобладающая
клиническая форма

болезни

Тип природного очага,
с которым наиболее

часто связан данный
тип заболеваемости

Трансмиссивный

Промысловый

Охотничье-пищевой

Водный

Сельскохозяйственный
Бытовой (домовый)

Продуктовый

Производственный

Траншейный (окопный

а) Заражение через кома-
ров и слепней

б) Заражение через иксо-
довых клещей

а) Заражение через воду
ручьев и других от-
крытых водоисточни-
ков

б) Заражение через воду
колодцев

а) Заражение при перера-
ботке сельскохозяй-
ственных продуктов

б) Заражение при забое
животных и разделке
мяса

а) Водяная крыса,
зайцы

б) Обыкновенная по-
левка, хомяки и
другие грызуны, а
также зайцы

Водяная крыса, онда-
тра, хомяки

Зайцы

а) Водяная крыса

б) Домовая мышь, обы-
кновенная полевка

Обыкновенная полевка
Домовая мышь, обык-

новенная полевка
Домовая мышь

а) Обыкновенная по-
левка и домовая
мышь

б) Овцы и клещи на
них, зайцы

Обыкновенная полев-
ка, домовая мышь

Иноку лятивный

Контактный

Контактный,
ментарный

Алиментарный

Аспирационный
Аспирационный

Алиментарный

а) Аспирационный

б) Контактный

Аспирационный

Язвенно-бубонная

Бубонная, язвенно-
бубопная

Апгинозно-бубон-
ная, абдоминаль-
ная

Анг и нозно-бу бон-
ная, абдоминаль-
ная

Торакальная1

Торакальная

Ан гин озно-бу бонная,
абдоминальная

а) Торакальная \

б) Бубонная

Торакальная

а) Поименно-болотный

б) Стенной, луго-поле-
вой, лесной

Поименно-болотный,
степной, тугайный

Степной, луго-полевой,
' тугайный, лесной

а) Предгорно-ручьевой,
поименно-болотный

б) Луго-полевой, степ-
ной

Луго-полевой, степной
Степной, луго-полевой,

тугайный
Степ ной, луго-полевой

Заболевания возника-
ют вне природного
очага (завоз)

Степной, луго-полевой

1 Предложенный немецкими авторами термин «торакальная форма» (по аналогии с абдоминальной формой) устраняет неудобство пользо-
вания таким длинным обозначением, как «туляремия с преимущественным поражением дыхательных путей)), применявшимся до сих пор.
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Заболевания производственного типа возникают при первичной пег*-
работке на промышленных предприятиях сельскохозяйственного сьт;-;
(зерна, сахарной свеклы и т. д.), загрязненного выделениями больных ту.--
ремией грызунов, или же при забое на мясокомбинатах скота, пораженн:*"
инфицированными клещами. Сюда же относятся случаи заражения люде*: на
пищевых предприятиях при переработке заячьих или кроличьих туше*
Преобладает аспирационный или контактный способ заражения.

Наконец, заболевания траншейного (окопного) типа, наблюдавшие::

в годы Великой Отечественной войны, возникали во фронтовых условиях ш
связи с массовым заселением окопов, траншей, блиндажей и других военнь
сооружений, используемых для размещения войск в период военных де. -
ствий, больными туляремией домовыми мышами и обыкновенными полевка-
ми. Заболевания людей наблюдались осенью, зимой и весной, заражено-
происходило преимущественно аспирационным путем, преобладала тора-
кальная форма туляремии.

В СССР за последние годы преобладали заболевания трансмиссивного
типа, реже встречались заболевания водного и промыслового типов и совсем
редко других типов. В годы Великой Отечественной войны ив первые после-
военные годы среди гражданского населения преобладали заболевания
сельскохозяйственного и бытового типов, что было связано с массовым--
размножениями грызунов из-за агротехнических нарушений в ведении сель-
ского хозяйства, особенно на территориях, подвергавшихся временной ок-
купации немецкими захватчиками. По мере укрепления сельского хозяйст-
ва и снижения численности полевых грызунов заболевания этих типов почти
прекратились.

В большинстве зарубежных стран, в том числе и в-США, заражение лю-
дей туляремией происходит главным образом в результате соприкосновение3

с больными зайцами, но в Швеции люди заражаются туляремией почти ис-
ключительно трансмиссивным путем (через комаров и, вероятно, слепней'.
В Чехословакии и Австрии за последние годы отмечены вспышки туляремии
сельскохозяйственного и производственного типов.

ЭПИЗООТОЛОГИЯ (ПРИРОДНАЯ ОЧАГОВОСТЬ)

В природе туляремией болеют главным образом грызуны и зайцы.
Переносчиками инфекции являются кровососущие членистоногие. Среди
диких животных туляремия может распространяться не только членистоно-
гими, но и через инфицированную воду, пищевые продукты, трупы грызунов
и зайцев и т. д. В СССР естественная зараженность возбудителем туляремии
установлена для 58 видов диких позвоночных, в том числе 33 видов грызунов.
3 видов зайцев, 5 видов насекомоядных, 6видов хищных, 8видов птиц, 2 ви-
дов амфибий и 1 вида рыб. Экспериментально выяснена восприимчивость
к туляремии еще 36 видов диких млекопитающих и 3 видов птиц (Н. Г. Ол-
суфьев и Т. Н. Дунаева, 1960).

Несмотря на широкий круг возможных носителей (на земном шаре
спонтанное заражение туляремией зарегистрировано у 98 видов диких
позвоночных животных), поддержание природных очагов туляремии обеспе-
чивается лишь немногими массовыми видами животных, высокочувствитель-
ных к этой инфекции (первая группа). На территории СССР таковыми яв-
ляются водяные крысы (рис. 56), обыкновенные полевки, зайцы, хомяки,
отчасти домовые мыши и некоторые другие виды. Для них туляремия —
тяжелое септическое заболевание, от которого они погибают спустя 5—12
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Рис, 56. Водяные крысы, спасающиеся от паводка на ветках деревьев в оча-
ге туляремии поименно-болотного типа. Из материалов экспедиции Саратов-
ского института «Микроб» и Астраханской противочумной станции в дельту

Волги (фото Постникова).

дней после заражения. Органы и кровь больных или павших зверьков
содержат огромное количество туляремийных бактерий, что и обусловливает
первостепенное значение этих видов животных как источников инфекции
(Т. Н. Дунаева, 1954).

У павших от естественной туляремии водяных крыс (а также у полевок и
других мелких грызунов) на вскрытии обнаруживают характерные измене-
ния: общее полнокровие сосудов, включая сосуды подкожной клетчатки,
резкое увеличение и уплотнение селезенки, а также изменение ее цвета
(вместо обычного вишневого цвета она становится малиновой или грязно-
розовой), увеличение и уплотнение печени. Отмечают также увеличение
и гиперемию, а иногда и некротизацию регионарных лимфатических узлов.
Некротические узелки в селезенке, обнаруживаемые макроскопически,бы-
зают редко и они мелкие. При бактериоскопии мазков из крови и отпечатков
из органов павших водяных крыс обнаруживают огромное количество туля-
ремийных бактерий в каждом поле зрения препарата (рис. 57). Посевы от
таких крыс на свернутую желточную среду при достаточной свежести мате-
риала удаются легко, но посевы часто бывают смешаны с мелким стрепто-
кокком. У павших от туляремии зайцев наряду сувеличением и уплотнением
селезенки и печени в этих органах в ряде случаев имеются очажки некроза.

Некоторые виды грызунов, например суслики, белки, серая и черная
крысы, полевая мышь и т. д., а также многие другие виды позвоночных
животных, малочувствительны к туляремии (вторая группа). Они подвер-
гаются заражению лишь спорадически, и их роль как источников инфекции
ограничена.
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Рис. 57. Туляреыийные бактерии в крови водяной крысы, найденной мертвой
в природе (фото с препарата В. В. Кучерука).

Еще менее чувствительны к туляремии хищники—лисицы, хор_л
еноты, а из домашних животных— кошки и собаки. Даже при заражс:-а
массивными дозами возбудителя они практически не болеют туляремией •
могут быть источниками инфекции (третья группа). Но хищные живота
в отдельных случаях могут механически передать туляремийную инфекиа
при укусе, если их ротовая полость и зубы инфицированы в результате я
давнего поедания больного туляремией грызуна или зайца.

В природных очагах туляремии инфицированию могут подвергать
овцы, свиньи, крупный рогатый скот-и другие домашние копытные животнав
но болезнь у них протекает легко (чаще скрытно), с малым обсемененая
бактериями тканей, и они не поддерживают естественного круговорота н
фекции в очагах. В США известны случаи гибели от туляремии овец и д з
гих домашних животных при условии массового присасывания заражение
клещей.

Среди грызунов и зайцев передача туляремии чаще всего осуществляем
кровососущими членистоногими, особенно иксодовыми клещами, вшд
и комарами, и в меньшей степени — блохами и гамазовыми клещами. В
содовых клещах возбудитель туляремии способен интенсивно размножать
и длительно сохраняться, вследствие чего клещи играют роль основн:
хранителей туляремии в ее природных очагах; трансовариальная пере;
инфекции у клещей отсутствует. На территории СССР естественная зара'-.г«
ность бактериями туляремии установлена у 74 видов беспозвоночных живей
ных, в том числе у 17 видов иксодов.ых клещей, 6 видов гамазовых клешей
16 видов блох, 11 видов комаров, 5 видов слепней, 2 видов мошек, 4 BHJH
других насекомых, а также 13 видов гидробионтов (пиявки, ручейники
моллюски, ракообразные). Естественная зараженность не кровососущ^
гидробионтов связана с обитанием в воде, загрязненной бактериями тул»
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ремии. Среди иксодовых клещей спонтанное носительство и способность
к передаче инфекции установлены у видов рода Dermacentor, Ixodes, Rhipi-
cephalus, Haemaphysalis и Hyalomma. Зараженность половозрелых клещей
в природных очагах колеблется от 0,1 до 1—2% и более (Н. Г. Олсуфьев
и Е. Н. Толстухина, 1949; В. П. Бородин с соавторами, 1959). Кровососущие
двукрылые являются лишь механическими переносчиками туляремии,
тем не менее их роль в распространении этой инфекции может быть сущест-
венной, особенно комаров Aedes, Culex и Anopheles. Во время эпизоотии
туляремии среди водяных крыс (1—3% больных зверьков) число выделяемых
от комаров культур микроба туляремии может составлять 1 на 4000
исследованных насекомых (М. И. Анциферов, 1963). В передаче инфекции
человеку важную роль играют также слепни, особенно златоглазики
Chrysops и дождевки Chrysozona.

В западноевропейских странах естественное заражение микробов туля-
ремии обнаружено лишь у 2 видов иксодовых клещей, 1 вида комара и 1 ви-
да блохи, а в США — у 10 видов иксодовых клещей, 1 вида блох и 1 вида
слепней. Американские виды переносчиков не совпадают с таковыми в СССР,
тогда как западноевропейские те же, что в СССР.

Наряду с трансмиссивным путем передачи туляремии, который в при-
родных очагах инфекции является основным, дополнительную роль играют
также алиментарный (особенно при поедании трупов грызунов) и водный
пути заражения животных. Последнему способствует значительная устой-
чивость туляремийного микроба в воде, в которой он может сохраняться
при низких температурах до 9 месяцев (европейско-азиатская разновидность).

Разлитые эпизоотии туляремии отмечаются в популяции грызунов и зай-
цев лишь при высокой численности зверьков, и чем она выше, тем они бы-
вают интенсивнее. В популяции водяных крыс эпизоотии туляремии обычно
наблюдаются летом, но могут начаться еще весной. Число больных туляре-
мией зверьков в разгар эпизоотии составляет в среднем 1—3% (В. Г. Пили-
пенко, 1949; В. С. Сильченко, 1962; М. И. Анциферов, 1963), но на отдельных
участках может достигать 30% (Г. И. Зархи, 1930; Н. Г. Олсуфьев с соавто-
рами, 1959). Среди обыкновенных полевок интенсивные эпизоотии туляремии
обычно наблюдаются в зимнее время, а среди домовых мышей — поздней
осенью и в начале зимы (А. Н. Формозов, 1947). В скирдах и ометах в разгар
эпизоотии число обнаруживаемых павших от туляремии полевок может
составлять 30—50% и более к числу живых зверьков (М. А. Рубина с соав-
торами, 1955). Среди ондатр интенсивные эпизоотии туляремии отмечались
главным образом осенью и зимой.

В годы пониженной или низкой численности грызунов туляремию
обычно не удается обнаружить в их популяции даже при исследовании не-
скольких тысяч зверьков.

Возбудитель туляремии циркулирует в природе только в вирулентной
Ьорме, причем неизвестны сколько-нибудь значительные колебания виру-
лентности возбудителя в разные сезоны года и при разных уровнях эпизооти-
-гского процесса. Для распространения туляремии по территории характер-
вы пространственные изменения, связанные с сезонными и многолетними
колебаниями численности грызунов.

Различные ландшафты и биоценозы в них не равноценны по своим усло-
виям для существования природных очагов туляремии. Оптимальными
•ияются лесостепь, степь и отчасти широколиственные леса, а также пой-
1Ы и дельты рек, побережья озер и болота. На территории СССР выделяют

•о совокупности биоценотических, эпизоотологических и эпидемиологиче-
ских особенностей 6 типов природных очагов туляремии: 1) пойменно-болот-
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ный, 2) предгорно-ручьевой (водный по С. П. Карпову, 1955), 3) луго-пот--
вой, 4) лесной, 5) степной и 6) тугайный (долин пустынных рек). Каждоч-
типу очага свойственны определенные виды животных, играющие рад»
основных источников инфекции, а также свои виды кровососущих член ист -
ногих, участвующие в передаче возбудителя. В очагах двух первых тип:-:
важную роль 13 циркуляции инфекции играет передача ее через во:
'Гипирование очагов позволяет дифференцированно осуществлять эпизоот:-
логические и эпидемиологические прогнозы и профилактические мероприя-
тия. В пределах очаговых территорий выделяют более мелкие участки -
так называемые микроочаги (или «элементарные очаги»), в которых инфек-
ция удерживается с относительным постоянством, включая межэпизоот?-
ческие периоды (Н. П. Наумов, 1955). Эти очаги обычно приурочены к уча-
сткам с относительно постоянной численностью грызунов и клещей, приче*
чаще такие очаги бывают полигостальными и поливекторными.

Большое влияние на природные очаги туляремии оказывает хозяйствен-
ная деятельность человека. За исторический период под влиянием челове:-.
ироизошли значительные изменения в структуре некоторых типов очагов
в их размещении в пространстве и т. д. (А. А. Максимов, 1960). Это воздей-
ствие также велико и в настоящее время, в одних случаях оно может вест?
к ослаблению или подавлению очагов, а в других —к их временному усиле-
нию. Например, луго-полевые очаги туляремии центральных областей Ев-
ропейской части СССР, проявив себя весьма активно в годы, предшествовав-
шие Великой Отечественной войне, и особенно в годы войны, подверглись
постепенному затуханию в послевоенные годы. Оздоровление очагов былс
связано с изменением форм ведения сельского хозяйства, в частности с улуч-
шением обработки полей, своевременной и качественной уборкой урожая,
изменением структуры посевных площадей и т. д. (Н. Г. Олсуфьев, В. В. Ку-
черук, В. Г. Петров с соавторами, 1964). В условиях степной полосы по-
лезащитное лесоразведение, по мнению некоторых авторов (В. В. Кучерук.
В. Г. Петров и др., 1955), может способствовать поддержанию природных
очагов туляремии.

Накопленные данные о туляремии, ее распространении по земному ша-
ру, свойствах возбудителя, основных носителях и переносчиках инфекции,
ландшафтной и биоценотической приуроченности природных очагов и т. д.
позволили поставить вопрос о палеогенезе микроба туляремии. Высказаж
мнение (Н. Г. Олсуфьев, 1964), что этот микроорганизм, по-видимому, возник
во второй половине третичного периода (конец миоцена — начало плиоце-
на), отделившись от общего предка с бруцеллами, причем происхождение
туляремийного микроба и формирование его первоначальных очагов были
связаны в основном с зайцами семейства Leporidae и иксодовыми клещами
(особенно Dermacentor) в биоценозах лесостепи и степи умеренного пояса
северного полушария.

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА
(У ДИКИХ И ДОМАШНИХ ЖИВОТНЫХ, КРОВОСОСУЩИХ
ЧЛЕНИСТОНОГИХ И В ОБЪЕКТАХ ВНЕШНЕЙ СРЕДЫ)

И. Г. Олсуфьев

В отличие от лабораторной диагностики туляремии у человека при
обследовании диких животных, кровососущих членистоногих и объектов
внешней среды в основном применяют бактериологические методы с обяза-
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тельным выделением культуры возбудителя (Н. Г. Олсуфьев, 1963). Лишь
при обследовании домашних животных и некоторых видов диких животных,
для которых туляремия обычно не смертельна (суслики, хищные млекопи-
тающие и т. д.), могут быть использованы серо-аллергические методы,
применяемые для диагностики туляремии у человека.

Микроба туляремии относят к группе возбудителей особо опасных инфек-
ций, вследствие чего его выделение и идентификацию можно осуществлять
только в специально оборудованных лабораторных помещениях отделов осо-
бо опасных инфекций областных- (краевых) санитарно-эпидемиологических
станций, противочумных станций и научно-исследовательских институтов
или в надлежаще оснащенных походных лабораториях и лишь персоналом,
соответствующим образом подготовленным и привитым против туляремии.
Доставку материала (грызунов, кровососущих членистоногих и т. д.) в ла-
бораторию для бактериологического исследования производят с соблюде-
нием предосторожностей, предусмотренных правилами работы с особо опас-
ными инфекциями. Серологические исследования на туляремию можно
проводить в любой диагностической лаборатории.

Объектами исследования на туляремию являются: а) грызуны и дру-
гие мелкие дикие животные, найденные мертвыми или пойманные живы-
ми; б) кровососущие членистоногие, в особенности иксодовые клещи; в) до-
машние животные или их трупы; г) вода из естественных или искусственных
водоисточников; д) гнезда грызунов, солома, зерно и другие субстраты из
предполагаемых очагов инфекции.

Для выявления возбудителя туляремии в перечисленных объектах при-
меняют следующие основные методы: 1) бактериоскопию (включая люмине-
сцентную), 2) посев и 3) биологическую пробу.

При исследовании трупов диких животных дополнительно могут быть
применены реакция преципитации и реакция нейтрализации антител при
ге ма ггл юти н аци и.

Бактериоскопия, Ввиду очень мелких размеров туляремийного микроба
он может быть с достоверностью обнаружен в препаратах только при обиль-
ном обсеменении исследуемого материала. Бактериоскопия может быть при-
менена при исследовании органов павших диких или лабораторных живот-
ных, но обычно бесполезна при исследовании зверьков, пойманных живыми
и затем умерщвленных. Она не применима также при исследовании воды,
;мывов с пищевых продуктов и т. д.

Мазки-отпечатки делают на предметном стекле из селезенки, увеличенного лимфатиче-
ского узла, печени и крови, хорошо просушивают, фиксируют в смеси Никифорова (спирт
•>_ эфир пополам) или в метиловом спирте и окрашивают по Романовскому •— Гимзе. В пра-
=ильно окрашенном мазке микробы туляремии имеют интенсивный сиреневый цвет. В мэз
•^х-отпечатках из селезенки, печени, лимфатических узлов и в мазках крови павших от ту-
шении животных первой группы при достаточной свежести органов туляремийные бактерии
гычно обнаруживаются Б виде большого количества крупных и мелких кучек микробов

5 каждом поле зрения. Наиболее четкие результаты обычно получаются при бактериоскопии
сьл^зенки. В загнивших трупах вследствие лизиса бактерий обнаружение их методом бак-
•т-носкопии становится затруднительным. У павших от туляремии животных второй группы
!--г-£-риоскопия мазков из органов часто дает сомнительный или отрицательный результат.

Путем бактериоскопии (в сочетании с реакцией преципитации) может
;ьть получен быстрый (через 2—3 часа) положительный ответ при исследова-
-'••: доставленных трупов грызунов, однако его следует считать лишь
хг«едварительным, так как положительные результаты бактериоскопическо-

кследования (и реакции преципитации) должны быть подтверждены вы-
делением культуры. Сделанные на стекле мазки-отпечатки из органов жи-
»г~>ых могут быть исследованы с помощью люминесцентной микроскопии
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при наличии соответствующих специфических сывороток. Обнаружение г
мазках бактерий со специфическим свечением дает основание для npeJE-
варительного диагноза туляремии. Окончательный ответ может быть zss
на основании выделения культуры возбудителя.

Люминесцентный метод при туляремии значительно чувствительнее.
чем метод обычной бактериоскопии окрашенных по Романовскому — Г и мае
мазков-отпечатков из органов животных, и может быть приравнен по чу!
ствительности к методу обнаружения туляремийного микроба при поме
посевов на питательные среды (Е. В. Ананова и О. С. Емельянова, И

Посев. Этот метод в основном применяют для выделения культуры ту|
ремийных бактерий из органов доставленных павших диких животных, а
же павших или забитых лабораторных животных, использованных
биологической пробы. Для посева используют кусочки селезенки, печен-
увеличенного лимфатического узла, а также кровь.

С меньшим успехом посев может быть применен при исследовании НБ-
содовых клещей ввиду частого загрязнения посевов посторонними бактерия-
ми. Нецелесообразно применять посев при исследовании добытых живьош
диких животных, у которых при вскрытии не обнаружены заметные патоло-
гоанатомические изменения; органы таких животных подлежат лишь био-
логическому исследованию (инокуляцией восприимчивому животному). Во-
ду, почву, смывы с пищевых продуктов и т. д. не исследуют посевом BBIQ
загрязнения их посторонними бактериями, заглушающими рост микроб*
туляремии.

Наиболее практичной и вместе с тем достаточно чувствительной .
выращивания туляремииных бактерий в обычных лабораторных условиях
является свернутая желточная среда. (Приготовление этой среды см-
выше в разделе «Этиология».) В желточную среду (так же, как и в другие
среды, используемые для выращивания туляремииных бактерий) полез?.:
добавлять (до ее свертывания) пенициллин из расчета 100—1000 ЕД на 1 мд
среды, что уменьшает рост посторонней флоры. В первую очередь посе=
делают из селезенки, печени и увеличенного лимфатического узла.

Наиболее удобно производить посев методом отпечатков (В. Г. Пилипенко, 1949
для чего кусочек органа поверхностью среза прикладывают последовательно к поверхно-
сти среды, начиная с нижней части пробирки. Метод отпечатков имеет то преимуществ*
что в случае загрязнения посева посторонней флорой все же часто можно обнаружить хар^-
терный рост микроба туляремии радом с колониями сопутствующей флоры. Посев можс*
быть произведен и путем тщательного втирания кусочка органа по всей поверхности спея
В этом случае посев также начинают с нижней части пробирки.

Посевы выращивают при 37°. При обильном засеве рост туляремииных
бактерий на свернутой желточной среде появляется уже через 18—24 часа
инкубирования в термостате и через 2—3 суток достигает максимума. При
скудном засеве разрозненные небольшие, блестящие, округлые колонн--,
становятся заметными на 3—5-й день выращивания и позднее. Поэтому по-
севы следует выдерживать в термостате до 10 дней.

При доставке в лабораторию вполне свежих трупов грызунов (например.
зимой) культуру возбудителя туляремии можно получить посевом на свер-
нутую желточную среду уже на следующий день. Выделение культуры
служит основанием для окончательного ответа.

Биологическая проба. Этот способ самый чувствительный и надежный
для обнаружения туляремииных бактерий в любом исследуемом материале.
Биологическим методом можно исследовать органы павших или забитых
диких млекопитающих, кровососущих членистоногих, воду, смывы с раз-
личных субстратов.
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Используемые в качестве биопробных животных белые мыши и морские
свинки заболевают туляремией со смертельным исходом при подкожном вве-
дении суспензии, содержащей даже единичных туляремийных микробов.
Недостаток метода заключается в том", что ответ может быть получен в ряде
случаев лишь по истечении 5—7 дней и более. Найденных в природе мертвы-
ми животных подвергают индивидуальному исследованию.

Для биопробы берут кусочек селезенки размером 3X3 мм и измененные (увеличенные
или гиперемированные) лимфатические узлы (подчелюстные, шейные, паховые и т. д.),
кладут в стерильную ступку, тщательно раздавливают и растирают пестиком (не пересушить!!,
добавляют физиологический раствор и растирают до гомогенной взвеси. Количество при-
ливаемого в ступку физиологического раствора колеблется от 0,5 до 5 мл в зависимости от
количества и величины кусочков органов (из приблизительного расчета 0,5 мл физиологиче-
ского раствора на 0,1 г органов). Белым мышам вводят подкожно 0,5 мл, а морской свинке
1—2 мл взвеси. Часть неиспользованной селезенки и лимфатических узлов кладут в стериль-
ную пробирку и несколько дней сохраняют на холоде, пока не выяснятся результаты посева
и биологического исследования. Если использованное для биопробы животное погибнет преж-
девременно по другой причине, а посев неудачен, то сохраненные в леднике органы исполь-
зуют для повторного биологического исследования. При обнаружении в органах вскрытого
животного признаков разложения для биологического исследования используют костный
мозг из трубчатой кости, тогда как при далеко зашедшем разложении применяют накожный
метод заражения биопробного животного. В последнем случае измельченные ножницами ку-
сочки селезенки (или какого-либо другого, менее разложившегося органа) кладут животно-
му на выстриженный (у свинок шерсть выщипывают) в области живота участок кожи и тща-
тельно втирают (до появления красноты) лезвием скальпеля. Можно также втирать взвесь
из органа. Необходимо иметь в виду, что при туляремии метод заражения втиранием во много
раз менее чувствителен, чем подкожный метод, и к нему следует прибегать только в случае
крайней необходимости.

При постановке биопробы необходимо соблюдать строгие меры предо-
сторожности во избежание переноса бактерий туляремии из одного анализа
в другой.

Каждое павшее животное (найденное в природе или погибшее в лаборатории) вскры-
вают отдельными инструментами, физиологический раствор для каждого анализа набирают
заранее в стерильные шприцы, а не наливают в ступки из флакона или пипеткой после
растирания взятого материала. Приготовление суспензии для инокуляции и заражение
сиопробного животного производят прежде, чем начинают вскрытие следующего зверька.
Доску для вскрытия и края кюветы тщательно прожигают при помощи спиртового тампона,
руки (перчатки) обтирают спиртом и только тогда приступают к следующему вскрытию.

Подопытных биопробных животных содержат поодиночке в высоких
стеклянных или металлических банках, закрытых крышками с металличе-
ской сеткой. Извлечение из банок погибших животных, а также подстилки
необходимо производить с предосторожностями, исключающими возмож-
ность распространения по воздуху «пылевой» инфекции и заражения аспи-
рационным путем содержащихся рядом подопытных животных, а также
обслуживающего персонала.

Если исследуемые органы павших диких животных массивно обсеме-
нены туляремийными бактериями, то подопытные белые мыши после под-
ложной инокуляции суспензии из этих органов погибают от туляремии на
I—4-е сутки, а морские свинки на 4—6-е сутки; при меньшей инфицирован-
ности вводимого материала гибель животных может наступить лишь через
"—9 и даже 15—18 суток (у морских свинок крайне редко до 25 суток).
V павших животных, в особенности у морских свинок, обнаруживают харак-
терные для туляремии патологоанатомические изменения органов и тканей,
~о позволяет при известном навыке уже на вскрытии ставить предваритель-
ной диагноз. В мазках-отпечатках из селезенки, печени, регионарного лим-
фатического узла и крови павшей от туляремии белой мыши обычно обнару-
живается огромное количество туляремийных бактерий, тогда как бактерио-
::-:опия мазков из тканей тех же органов морских свинок часто бывает отри-

1° Рук-во по микробиологии, том VII .
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дательной или сомнительной. Культуру туляремийных бактерий от пав
биопробных животных выделяют посевом на свернутую желточную cpe.ii
При посевах из органов павших от туляремии белых мышей рост на срез?
обычно появляется через 18—24 часа инкубации в термостате, при посева
из органов морских свинок — через 2—3 суток и позднее, что связано с раз-
личием в степени обсемененности органов этих животных туляремийныю
бактериями к моменту гибели. Можно умерщвлять животных в агонии, что
облегчает получение чистой культуры туляремийных бактерий. Бактер:-:.
скопия мазков из органов белых мышей, забитых в последние дни заболева-
ния, бывает положительной, но обнаруживается меньшая интенсивнос~-
обсеменения, чем у павших.

Выживших белых мышей забивают на 15-е сутки, а морских свинок -
на 25-е сутки от начала опыта; из органов делают контрольные посевы •
свернутую желточную среду. При исследовании органов павших дик?-
животных (особенно полежавших трупов) следует забить белую мышь
на 10-й день и сделать новый пассаж, так как могут быть случаи выживай:-^
первичной биопробы при введении ей вместе с живыми большого количества
отмерших туляремийных бактерий, частично иммунизирующих биопробнс»-
животное (Т. Н. Дунаева, 1964).

В особых случаях для ускорения получения культуры туляремийньа.
бактерий рекомендуют для анализа использовать несколько белых мыи:е>
и забивать их в первые дни после заражения, оставив одну мышь для конт-
роля (М. С. Дрожевкина и Т. И. Пучкова, 1956). От забитых мышей делакг
тщательные посевы на свернутую желточную среду или, еще лучше, :-:z
среду Емельяновой (рыбно-дрожжевой агар с цистином, глюкозой и дефибр;:-
нированной кроличьей кровью) из регионарного к месту введения материал
(пахового) лимфатического узла и селезенки. На'среду Емельяновой i =
чашках или пробирках) наносят растертые ткани, взвешенные в небольшем
объеме физиологического раствора. При использовании для биопробы мор-
ских свинок рекомендуют брать у них через 1—2 суток после подкожно::
заражения пунктат из ткани с места введения и регионарного лимфатическо-
го узла и сеять этот пунктат на питательные среды.

Идентификация микробов, выделенных при бактериологическом иссле-
довании. Идентификацию свежевыделенной туляремийной культуры осу-
ществляют на основании совокупности следующих признаков: 1) морфолс-
гии и окраски бактерий в мазках; 2) характера роста на свернутой жел-
точной среде; 3) отсутствия роста на мясо-пептонном агаре и бульоне; 4) аг-
глютинации специфической сывороткой; 5) способности вызвать гибель белы_\
мышей и морских свинок при их заражении испытуемой культурой с харак-
терными для туляремии изменениями в органах и последующим выделением
чистой культуры.

Для выяснения морфологии и тинкториальных свойств микроба из
полученной культуры изготовляют на предметном стекле мазок, фиксирую"
его на пламени и окрашивают по Граму. Для проверки неспособности бак-
терий к размножению на простых питательных средах используют мясе-
пептонный агар и бульон; среды Хоттингера или Мартена для этой целк
непригодны, так как в отдельных случаях при густом засеве на них може-
наблюдаться рост туляремийных бактерий. Специфичность выделение;-
культуры проверяют при помощи реакции агглютинации. Культура должна
агглютинироваться до титра или до половины титра диагностической агглк-
тинирующей сыворотки, а сама реакция должна быть вполне четкой
(Vi-агглютинация). Отсутствие четкой агглютинации должно вызвать сомнениг
в специфичности или чистоте выделенной культуры (Н. Г. Олсуфьев, 1963'-
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При серологической диагностике выделенной культуры необходимо
учитывать возможные случаи пара- и гетероагглютинации туляремийной сы-
вороткой посторонних бактерий, в том числе некоторых представителей ки-
шечной группы. Это может зависеть от наличия у этих бактерий общих с ту-
ляремийным микробом антигенов, а также от недостаточной чистоты в от-
ношении посторонних антител применяемой серии туляремийной сыворотки.
Поэтому идентификация выделенных культур должна основываться на
изучении не только их серологических свойств, но обязательно комплексно
и других признаков — морфологических, тинкториальных, культураль-
ных, патогенных и т. д. В случае пара- или гетероагглютинации взаимодей-
ствие испытуемой культуры с туляремийной сывороткой обычно наблюдает-
ся лишь в низких разведениях последней (1 : 40—1 : 160, редко выше).

Для диагностики свежевыделенных туляремийных культур перспекти-
вен метод люминесцентной микроскопии мазков из культуры. Применение
этого метода ускоряет диагностику культуры и делает излишним проверку
ее культуральных и агглютинабильных свойств.

Развернутую проверку вирулентности свежевыделенной культуры
(или культур) проводят лишь при наличии для этого необходимых условий
и осуществляют минимум на двух или трех видах животных — белых мы-
шах, морских свинках и белых крысах. Дополнительное испытание виру-
лентности на домашних кроликах позволяет дифференцировать европейско-
азиатские штаммы от американских. Первые маловирулентны для кроликов
(DCLM= I млрд. микробных клеток и более),тогда как американские штаммы
так же высоковирулентны для кроликов, как для белых мышей и морских
свинок (DCLM--1 микробной клетке по стандарту ГКИ).

Желательно также произвести посев на среду с глицерином для диффе-
ренциации европейско-азиатской разновидности от американской (О. С. Емель-
янова, 1964).

Реакция преципитации. Эта реакция бывает положительной глав-
ным образом при исследовании грызунов первой группы, павших с
интенсивным обсеменением органов туляремийными бактериями. При
малой обсемененности органов бактериями реакция преципитации бывает
отрицательной. В отдельных случаях может иметь место неспецифическая
реакция.

Реакцию преципитации ставят с агглютинирующей сывороткой высоко-
го титра (1 :6000—1 :8000).

При исследовании павшего грызуна обычно берут кусочки селезенки и печени {весом
Ж 1 г), растирают в ступке, добавляют 3 мл физиологического раствора, размешивают в от-
юеительно равномерную суспензию и сливают в стерильную пробирку. Полученную сус-
к^:зию кипятят в течение 15-—20 минут в водяной бане и фильтруют через асбестовую вату
ж. "элучения вполне прозрачного экстракта. В маленькую (преципитационную) пробирку
хьлнзают 0,2—0,3 мл агглютинирующей сыворотки с высоким титром и осторожно по стенке
тт-1-.ивают пастеровской пипеткой такое же количество полученного экстракта,

В положительном случае в течение 3—5 минут на границе двух жидко-
—ей появляется кольцо помутнения беловатого цвета, ясно различимое
тг-эстым глазом. Для проверки правильности получения реакции ставят
иt-rrрольные опыты: 1) исследуемый экстракт + нормальная сыворотка;

. физиологический раствор + нормальная сыворотка; 3) физиологический
раствор + преципитирующая сыворотка; 4) туляремийный антиген (экст-
ражт туляремийного диагностикума) + преципитирующая сыворотка.
Гж^тожительная реакция преципитации в сочетании с положительной бак-
жсиоскопией может служить для предварительной ориентации в диагнозе,

: :г язательно должна быть подтверждена выделением культурытуляремий-
«хл бактерий.
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Реакция нейтрализации антител (РНА). Эта реакция была пр.:.'
М. И. Леви с соавторами (1963) для диагностики туляремии при но
нни трупов грызунов (в том числе загнивших или мумифициро&г-з
Б отличие от реакции пассивной гемагглютинации РНА основана ?
выявлении специфических антител, а на обнаружении и измерении
фического микробного антигена.

РНА ставят с разведениями профильтрованного термоэкстракта (100° в теч~-
нут) из трубчатых костей или внутренних органов трупа и с предварительно оттнтр
предельным разведением (содержащим 1—4 сывороточные единицы) туляремийнс,:

воротки, к которым после их взаимодействия в течение 1—2 часов при 37° до&:
1 капле взвеси формалинизированкых эритроцитов, сенсибилизированных полным г
туляремийного микроба; объем разведений 0,5 мл. Антисыворотку перед ПОСТЭНОЕ:-.:±
ции инактивируют в течение 30 минут при 56°. Для разведения ингредиентов п:
1% раствор нормальной сыворотки кролика, которую перед использованием также г.
вируют в течение 30 минут при 56°. Контроль ставят с антигеном (сенсибилизироел
эритроцитами) и применяемой антисывороткой. Реакцию удобно ставить в полисткгс
пластинах с углублениями, равными дну бактериологической пробирки. Готовые суеш
осторожно встряхивают для получения равномерной взвеси эритроцитов и остж
при комнатной температуре (но не ниже 20°) до следующего утра, после чего учи-
результат.

В положительных случаях не происходит агглютинация Эритрее-
так как антитела сыворотки вступают во взаимодействие с а н т
содержащимся в исследуемом материале.

Имеется указание об успешном применении РНА в полевых усл<
для ретроспективного диагноза эпизоотии туляремии, причем реакция
трактами из органов, а также гнездовой массы с остатками трупов грь:: -
погибших от туляремии, получалась в больших титрах, чем с экст[.
из костей этих животных (Д. Т. Ширяев с соавторами, 1964). Необхс^а
дальнейшие наблюдения для апробации этого метода в полевых у слез*

Исследование домашних животных. Домашние животные припаяла
-К видам, малочувствительным к туляремии; при их обследовании могут
использованы реакция агглютинации и внутрикожная проба с ту.~
ном (используют препарат, имеющий концентрацию 1 млрд. микробных
в 1 мл). Свиньям вводят тулярин в объеме 0,2 мл в кожу основания уха,
цам — в кожу в область подхвостовой складки или в подмышечную обл,
Реакцию учитывают через 24 часа и окончательно через 48 часов путем
ра и ощупывания участка кожи, куда был введен тулярин. При иссл<
нии сыворотки крови домашних животных на туляремию следует обяза:
но ставить параллельную реакцию агглютинации с бруцеллезным диаг
стикумом. В случае совпадения реакции (по высоте титра) необхо:
прибегнуть к истощению сыворотки по Кдстелляни. При обследовании па:
или забитых больных животных применяют посевы из органов и биолс:
ские пробы. Исследуют в первую очередь патологически измененные да
тические узлы, а также селезенку.

ПРОФИЛАКТИКА

Н. Г. Олсуфьев

Все мероприятия по профилактике туляремии могут быть с
к следующему: 1) вакцинация населения; 2) оздоровление природных
инфекции путем уничтожения грызунов, клещей и т. д.; 3) обеспеч
санитарного состояния источников водоснабжения, складов продоволье
и т. д.;4) санитарно-просветительная работа среди населения (Ю. А.
ников, 1960).



Профилактика

Рис. 58. Кожная реакция на 5-й день
после вакцинации (фото Г. П. Угло-

вого).

Главное значение в настоящее вре-
мя имеет вакцинопрофилактика, кото-
:ую осуществляют путем прививки лю-
1гй живой противотуляремийной вак-
циной Эльберта — Гайского г. В эн-
:-:ютичных по туляремии районах при-
^:вки проводят как плановое меро-
приятие, охватывая ими население,
подвергающееся риску заражения ту-
:~ремией (В. С. Сильченко, 1952). При-
= ;:вку делают на плече путем скари-
::;кации кожи и втирания вакцины,
.естная кожная реакция в виде гипе-

"^мии, инфильтрации и других воспа-
" ильных изменений появляется обыч-

через 4—5 дней после прививки, но-
~ умеренный характер и угасает че-

--ъ 3—4 недели (рис. 58 и 59). К это-
зремени в организме уже имеется на-

~: =;кенный иммунитет. При правиль-
: хранении вакцины, своевременном
пользовании и соблюдении техни-
ьакцинации прививаемость вакци-

^ в среднем составляет 98% и более. Сопутствующие реакции в.виде
-;ношения температуры тела, недомогания и регионарного лимфаденита

наблюдаются у немногих привитых и
быстро заканчиваются. Ревакцинацию
проводят через 5 лет, применяя ту же
технику, что и при вакцинации. До-
пускается одновременная или ассоци-
ированная вакцинация против туля-
ремии и бруцеллеза, туляремии и чу-
мы, а также некоторых других ин-
фекций. Вакцинация, проведенная з
начале или в момент развившейся
вспышки, полностью прекращает в
течение ближайших 12—15 дней за-
болеваемость людей туляремией. Пла-
новые прививки, проведенные забла-
говременно, до возникновения среди
грызунов эпизоотии туляремии, пол-
ностью предупреждают заболевания
среди привитых (В. С. Сильченко,
1960).

В знзоотичных районах иммун-
ная к туляремии прослойка среди на-
селения, подлежащего прививкам,
должна составлять 80% и более, а в
особо активных природных очагах —
90% и более при определении ее по

"нческой реакции. Для проверки пользуются накожной туляриновой
хй. Дополнительно прибегают также к реакции агглютинации. ; - •
- Более подробно о вакцине см. в разделе «Иммунология». - :- "'•

Образование корочек на месте
рививки на 15-й день после вак-
пн (фото Г. П. Углового).



230 И. Г. Олсуфьев

С целью оздоровления природных очагов туляремии проводят борьс";.
с грызунами и клещами. Для истребления водяной крысы применяют зег-
новые и овощные приманки, отравленные фосфидом цинка. Этот же яд, 2
также другие используют для истребления обыкновенной полевки, опыли-
вая входные отверстия нор грызунов (Н. П. Наумов с соавторами, 19511
На полях основу борьбы с грызунами составляют £грогехнические мероприя-
тия, в частности своевременная и тщательная убэрка урожая, осення?
вспашка полей, уничтожение сорняков и т. д. Систематический промысел ил»
охота на зайцев, водяную крысу, хомяков и других носителей туляремии.

разрежая популяцию животныл
предупреждает появление сре-
ди них разлитых эпизоотии т\-
ляремии. Иксодовые клещи до-
ступны истреблению в полово-
зрелой фазе, когда они парази-
тируют на домашних животных.
Клещей уничтожают, обрасг-
тывая животных акарицидам;-.
Эти же препараты применяы-
для уничтожения клещей на
пастбище. С целью профилакти-
ки туляремии следят также за
санитарным состоянием источ-
ников водоснабжения, магази-
нов, складов и жилищ, не допу-
ская заселения их грызунами,
проводят санитарно-просветн-
тельную работу среди населе-
ния и т. д.

Систематическая вакцина-
ция населения в очагах туля-
ремии, проводимая в сочетай];;-

с другими мероприятиями, дала ощутимый профилактический эффект, резке
снизив заболеваемость людей (рис. 60). Так, ежегодная заболеваемость лю-
дей туляремией в СССР за пятилетий с 1950 по 1954 г., с 1955 по 1959 г
и с 1960 по 1964 г. была соответственно в 19, 27 и 65 раз ниже, чем за
пятилетие с 1945 по 1949 г., когда вакцинацию только начали применять

Радикальным решением задачи профилактики туляремии является лик-
видация ее природных очагов, что может быть достигнуто проведением ме-
лиоративных работ на основе коренного преобразования природы. Постанов-
лением ЦК КПСС и Совета Министров СССР в числе других мероприятие
выдвинута задача ликвидации в СССР заболевания людей туляремией Е
ближайшие годы, и она осуществляется на основе разработанных профилак-
тических мероприятий.

'Оды

Вепикая "Отечест -
Венная бойна

Рнс. 60. Движение заболеваний людей туляреми-
ей в СССР с 1941 по 1964 г. За 100% принята за-
болеваемость в 1945 г. Справа вверху—то же с 1957
по 1964 г; за 100% принята заболеваемость в 1957 г.

ГЕОГРАФИЧЕСКОЕ РАСПРОСТРАНЕНИЕ
И СТАТИСТИКА ЗАБОЛЕВАНИЙ

И. Г. Олсуфьев

Туляремия с достоверностью известна лишь в Америке, Европе и Азии
в пределах северного полушария (рис. 61). Наличие туляремии в Африке
не может считаться доказанным. В южном полушарии туляремия не извест-
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на. В Америке туляремия, кроме США (включая Аляску), обнаружена в Ка-
наде, Мексике, Венесуэле и Эквадоре. Наибольшее числи заболеваний
регистрируется в США — в среднем 1000 случаев в год. В Европе туляре-
мия известна, помимо СССР, во Франции, Бельгии, Нидерландах, Швей-
царии, Италии, Австрии, ФРГ, ГДР, Швеции, Норвегии, Финляндии,
Польше, Чехословакии, Румынии, Венгрии, Болгарии, Югославии и Гре-
ции. Кроме Италии, Греции и Болгарии, где за все время были зарегистри-
рованы лишь единичные случаи туляремии, в большинстве других стран
ежегодная заболеваемость составляет в среднем 30—50 случаев на страну,
г-:о в отдельные годы в Центральной Европе наблюдались крупные вспышки,
насчитывавшие до 700 случаев и более (Австрия, Чехословакия). В Азии
"уляремия известна в Турции и Японии, ежегодно среднее число случаев
составляет около десятка и более (данные неполные).

В СССР туляремия обнаружена на территории 12 союзных республик:
^СФСР, Украинской, Белорусской, Молдавской, Эстонской, Латвийской,
Грузинской, Армянской, Азербайджанской, Туркменской, Узбекской (Ка-
:з-Калпакия) и Казахской ССР. Распространение природных очагов туляре-
мии установлено от западных границ СССР (Карелия, побережье Балтий-
ского моря, Калининградская область, запад Белоруссии, Украины и Мол-
1̂ вии) на восток до Якутии, Хабаровского и Приморского краев, на север
.: Кольского полуострова, низовьи реки Печоры, Игарки на Енисее и Жи-

~--:ска на Лене, на юг, включая Крым, Закавказье, Ташаузскую область
з Туркмении и юг Казахстана (рис. 62). Нозогеография туляремии далеко
I зыяснена полностью на территории СССР, особенно в Закавказье, Сред-
fc- Азии, Казахстане и в Восточной Сибири.
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Рис. 62. Схема распространения природных ОчагОЙ тулиремпи но ТСррИТООИИ СССР.
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Заболеваемость туляремией людей в СССР сильно колебалась по от-
дельным годам. С 1926 по 1941 г. она отмечалась лишь в небольшом числе
областей, но в этот период многие врачи еще не умели распознавать туляремию,
а регистрация ее не была обязательной (ее ввели по всей стране с 1941 г.).
Но уже тогда в отдельных областях в некоторые годы были выявлены зна-
чительные вспышки туляремии: например, в 1938 г. в центральных областях
Европейской части РСФСР зарегистрировано около 10 000 случаев, в 1940 г.
в Ставропольском крае—8000 случаев и т. д. В годы Великой Отечественной
войны в связи с появлением местами большого количества грызунов и распро-
странением среди них разлитых эпизоотии туляремии заболеваемость людей
туляремией значительно возросла и продолжала оставаться высокой в пер-
вые послевоенные годы, В ряде областей Европейской части РСФСР (Во-
ронежская, Рязанская, Московская, Тульская и др.) годовой индекс забо-
леваемости на 10 000 сельского населения в период с 1942 по 1946 г. составил
в среднем 32, а в некоторых областях в отдельные годы он был выше,напри-
мер в Саратовской области в 1942 г.—162, в Тамбовской области в 1945 г.—
626. С 1950 г. благодаря широкому проведению профилактических мероприя-
тий, в первую очередь вакцинации, заболеваемость людей туляремией резко
сократилась, а в последние годы в большинстве неблагополучных по туля-
ремии республик и областей регистрируются только спорадические заболе-
вания и не каждый год. Лишь в немногих областях наблюдаются небольшие
вспышки туляремии, причем в этих случаях индекс заболеваемости на 10000
сельского населения обычно не превышает 1.
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БАКТЕРИАЛЬНЫЕ БОЛЕЗНИ
КОЖНЫХ ПОКРОВОВ
И ДРУГИЕ БОЛЕЗНИ

ГЛАВА V

СТАФИЛОКОККОВЫЕ ИНФЕКЦИИ

Г. В. Выгодчиков

Клинические формы инфекций, вызываемых стафилококками, весьма
разнообразны. К числу их относятся: септицемия, пиемия, септикопиемия,
карбункулы, фурункулы, пиодермии; стафилококковые поражения дыха-
тельных путей: риниты, синуситы, пневмонии, эмпиемы, абсцессы легких;
стафилококковые заболевания желудочно-кишечного тракта: энтериты
и энтероколиты {особенно у новорожденных и у детей в возрасте от 3 меся-
цев), пищевые отравления стафилококковой этиологии (Denys, 1894; П. Н. Ла-
щенков, 1901); послеродовые маститы, диффузные или очаговые нефриты,
пиелонефриты, отиты и др.

Анализ современного состояния проблемы стафилококковых инфекций
указывает на значительное учащение заболеваний стафилококковой этио-
логии. Внимание исследователей привлекает ряд фактов, позволяющих
установить:

1) абсолютное увеличение числа заболеваний, происхождение которых
связано со стафилококками;

2) широкое распространение стафилококковой инфекции и возникнове-
ние особо тяжелых ее проявлений, тесно связанных с развитием резиетент-
ности у патогенных стафилококков к действию антибиотиков;

3) способность патогенных стафилококков адаптироваться к антибио-
тикам и быстрое развитие высокого уровня резистентности к ним (Smith,
1958);

4) накопление доказательств, свидетельствующих о высокой вирулент-
ности штаммов стафилококков, выделяемых от больных и персонала раз-
личных больничных учреждений (Rountree, 1952; Williams, 1946; Barber,
I960); '

5). значительная резистентность патогенных стафилококков к воздей-
ствию внешней среды (высыхание, сохраняемость в пыли).
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Указанные выше факты позволяют дать рациональное объяснен
причинам возникновения и распространения стафилококковых ищ

в быту, тая я в больничных и родовспомогательных учреждения

этиология
Первое изучение и описание пногенного микроба под названием стафи-

лококка (Staphylococcus) относится к 1884 г. (Rosenbach).
Название «стафилококк» происходит от греческого «стафиле» (staphyle)—

гроздь винограда и «коккос» (kokkos) — зерно. Стафилококки широко
распространены в природе и имеют большое значение в патологии человека
и животных, вызывая разнообразные заболевания.

Согласно исследованиям (Cowan, Shaw, Williams, 1954), к типовым
видам стафилококка принадлежат следующие:

1) золотистый стафилококк (Staph. aureus);
2) стафилококк сапрофитаът ^\.ар\\. s>apTopV\'\\\c\isy,
3) стафилококк молочный (Staph. lactis);
4) стафилококк розовый (Staph. roseus);
5) стафилококк неферментирующий (Staph. afermentans).
В патологии человека наибольшее значение имеют Staph. aureus.
М о р ф о л о г и я . Стафилококки имеют форму шарообразную или

близкую к шарообразной с диаметром от 0,6 до 1 [А. Величина стафилококка
непостоянна; часто, особенно при воздействии антибиотиков, встречаются
стафилококки в виде больших шаров.

С другой стороны, встречается и весьма мелкая форма стафилококков—
так называемая G-форма.

При исследовании мазков, сделанных из одно-двухсуточной культуры,
выращенной при посеве материала из организма человека и животного.
стафилококки лишь частично располагаются в виде виноградных гроздей.
Большая часть стафилококков располагается в виде диплококков или оди-
ночных кокков. В мазках из одно-двухсуточных агаровых культур стафило-
кокки обнаруживаются большей частью в виде кучек микробов, одиночно
расположенные кокки встречаются реже. В мазках из отделяемого ран пре-
обладают одиночные кокки и небольшие кучки. Часто стафилококки распо-
ложены попарно и иногда в виде~коротких цепочек. Стафилококки в фаго-
цитах располагаются в виде одиночных кокков. В срезах из пораженных
тканей стафилококки наблюдаются в виде больших скоплений кокков.
иногда напоминающих виноградные грозди.

Стафилококки капсулы не имеют, спор не образуют, не имеют жгути-
ков и не обладают активной подвижностью. Стафилококки хорошо окраши-
ваются всеми анилиновыми красками и наиболее ярко разведенным водным
фуксином. Стафилококки считаются наиболее выраженными грампозитив-
ными микроорганизмами.

Для обнаружения стафилококка в выделениях от человека и животных окраска
по Граму является обязательной и позволяет морфологически отличать стафилококка от
других кокковых форм, а также от апатогенных стафилококков, которые часто бывают грам-
негатнвными.

Необходимо иметь в виду, что даже в свежих суточных культурах могут встречаться
отдельные грамнегативные стафилококки. Положительная окраска по Граму может изменять-
ся под действием некоторых химических соединений. В частности, патогенные стафилококки
теряют положительную окраску по Граму после действия эфира, формолацетона, лизоцима
и под действием ультрафиолетового облучения. Следует также учесть, что потеря способности
окрашиваться по Граму зависит от состояния диссоциации культуры и иногда наблюдается
также у патогенных стафилококков, устойчивых к пенициллину.
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К у л ь т у р а л ь н ы е и б и о х и м и ч е с к и е с в о й с т в а .
Стафилококк относится к аэробам (факультативным анаэробам), он может
расти в различных атмосферных условиях, в том числе и в атмосфере, со-
держащей 20- СО2, образуя при этом сильный токсин. Стафилококки
хорошо растут на обычных применяемых в лабораториях питательных сре-
дах, имеющих слабо щелочную реакцию. Наиболее благоприятная темпера-
тура для выращивания стафилококков 35—37°; температурная граница ро-
ста 10—43°. Оптимальная реакция питательной среды находится в пре-
делах рН=7,2—7,4.

Рис. 63. Колонии Staph. aureus на кровяном агаре
с зоной гемолиза.

Стафилококки хорошо растут на бульоне, образуя сначала равномер-
ную муть, а затем рыхлый хлопчатый осадок, который через некоторое
время превращается в тягучую массу. В отдельных случаях стафилококк
в условиях достаточной аэрации растет пленкой на поверхности бульона,
хггавляя среду почти прозрачной.

При посеве стафилококка на мясо-пептонный агар на поверхности по-
следнего через 18—24 часа роста при 37° обнаруживаются круглые, слегка
зозвышающиеся над поверхностью агара колонии с ровными краями, имею-
иями около 2—2,5 мм в диаметре (рис. 63).

Благодаря образованию пигмента колонии представляются желтыми,
золотистыми, светло-желтыми (лимонно-желтого цвета), кремовыми, пале-
у.-уи или белыми. Выделяемый стафилококками пигмент разного оттенка
тгйнадлежит к липохромам. Он нерастворим в воде, но растворяется в эфи-
зе. бензине, ацетоне, хлороформе и алкоголе.

Оптимальное пигментообразование имеет место на молочном агаре и кар-
при температуре 20—25°.
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Пигментообразование является признаком весьма лабильным. Так.
известно, что среди белых стафилококков мы находим много штаммоэ
токсигенность которых значительно превышает токсигенность штаммоз.
обладающих золотистым и желтым пигментом. Более того, для получен:--: -
стафилококкового токсина в производственных масштабах мы используем
адаптированные к определенной питательной среде штаммы белого стафи-
лококка: различные варианты штамма Вуд (Wood 46), выделенные" Вшт.е:
в 1929 г., 0-15, выделенные нами в 1935 г.

Стафилококки весьма характерно растут на желатине. Через 24—36 ча-
сов наряду с обильным ростом по уколу намечается начальное разжижен:--,
среды, которое затем увеличивается, и к 4—5-му дню по ходу укола образует-
ся воронка, наполненная жидкостью и обраш,енная носиком книзу. На дн
пробирки остается некоторое количество желатины. При густом засеве же-
латина расплавляется полностью. Первые признаки разжижения желатины
проявляются через 24 часа при температуре до 22°. Некоторые авторы
полагают, что разжижение желатины зависит от особых ферментов, выделяе-
мых только патогенными стафилококками.

Стафилококки при посеве на среды, содержащие углеводы, при инкуба-
ции при 37° разлагают глюкозу, фруктозу, ксилозу, сахарозу, мальтозу,
глицерин, маннит с образованием кислоты, но без образования газа. На
средах, содержащих дульцит, салицин, рафинозу и инулин, кислотообразо-
вание не наблюдается. При посеве на лакмусовое молоко происходит образо-
вание кислоты и свертывание.

Стафилококки выделяют сероводород и восстанавливают нитраты в нит-
риты. Стафилококки образуют каталазу, не гидролизуют крахмал и эску-
лин, обычно гидролизуют гиппурат натрия; продуцируют уреазу; не пере-
варивают свернутую сыворотку в течение 7 дней при 37°. Индола стафилокок-
ки не образуют.

При росте на твердых питательных средах стафилококки растут, обра
зуя S-, R-, G- и L-формы колоний.

Колонии стафилококков S-формы круглые, размером 1—2 мм, выпук-
лые, мутноватые, гладкие, блестящие. Имеют характерную пигментацию,
варьирующую от тем но-золоти стой до желтой и кремовой, или белые.

Образование пигмента зависит от различных факторов. Он образуется
только в присутствии кислорода и -хорошо выражен при выращивании на
средах, содержащих углеводы, кровь или молоко. Пигментация ясно выра-
жена уже через 24 часа выращивания при 37°, но становится более интенсив-
ной при дополнительном выдерживании посева при комнатной температуре
в течение суток.

Развитие пигмента наиболее интенсивно на питательном агаре, содер-
жащем 10% снятого молока после 24-часовой инкубации при 37°, и на карто-
феле при температуре 20—25°.

Карликовые формы колоний, или G-формы, зависят от замедления роста
микроба вследствие нарушения метаболизма. Карликовые G-колонии выяв-
ляются в старых культурах, на средах, содержащих соли лития или бария
(Swingle, 1935; Youmans, 1937, 1942).

Особо важное значение приобрело появление G-колоний в результате
воздействия антибиотиков. Как показано Sherris (1952), они возникают по;
действием пенициллина, стрептомицина, эритромицина, карбомицина, ба-
цитрацина. Возникновение карликовых колоний наблюдается после воздей-
ствия антибиотиков как в пробирке, так и в организме (Browning, Adamson.
1950; Wise, Spink, 1954). Карликовые колонии отличаются крайне медлен-
ным ростом и благодаря этому после 24-часовой инкубации в аэробных уело-
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виях их можно различать только при помощи лупы. В анаэробных условиях
или в присутствии в атмосфере выращивания углекислоты (10—20% СО2)
G-формы растут быстро, образуя типичные колонии стафилококков.

Было обнаружено также, что G-варианты принадлежат тому же фаго-
типу, что и исходная культура; сохраняют способность коагулировать
плазму кролика и человека (Hale, 1947; Barbour, 1950).

По данным Hoffstadt (1934), Youmans с соавторами (1937), S-, R-, G-ва-
рианты обладают различной антигенной структурой. Было показано, что
у животных, иммунизированных R- и G-штаммами, не создается иммунитета
к исходному S-штамму.

Вопрос об образовании патогенными стафилококками L-форм долгое
время оставался неразрешенным, и лишь в последние годы Dines (1953) и
Е. В. Прозоровскому (1958) удалось получить их путем воздействия на па-
тогенные стафилококки пенициллином. L-форма стафилококков морфологи-
чески не отличается от L-форм других бактерий и представляет собой шаро-
видные тела различной величины, вакуолизированные шарообразные тела,
вакуоли или мельчайшие зернистые образования, проходящие через бакте-
риальные фильтры.

Р е з и с т е н т н о с т ь . Стафилококки хорошо переносят высыхание
и остаются жизнеспособными и вирулентными в сухой мельчайшей пыли,
служа источником пылевой инфекции-. Прямой солнечный свет убивает ста-
филококков лишь в течение многих часов, рассеянный свет действует на них
очень слабо.

Стафилококки достаточно устойчивы к нагреванию, погибая при нагре-
вании в жидкой среде при 70—80° в течение 20—30 минут. Сухой жар уби-
вает их в течение 2 часов, а при 150° — в течение 10 минут.

Стафилококки менее устойчивы к действию различных химических
веществ. 3% раствор фенола и 0,1% раствор сулемы убивает их в течение
15—30 минут. Водный 1 % раствор хлорамина убивает стафилококков в тече-
ние 2—5 минут. Абсолютный алкоголь на них не действует, 50% — убивает
стафилококков, высушенных на шелковых нитках, за 10 минут.

Стафилококки на искусственных питательных средах сохраняют жиз-
неспособность без пересева в течение нескольких месяцев. Засеянные в по-
лужидкий голодный агар и сохраняемые в запаянных пробирках, они остают-
ся жизнеспособными не менее 6 месяцев.

Критерии патогенности стафилококков. На первых этапах развития
учения о дифференциации патогенных и непатогенных стафилококков особое
внимание уделялось месту выделения штаммов, образованию пигмента,
способности растворять красные кровяные шарики. В дальнейшем привлек-
ла внимание способность ферментировать углеводы, в частности маннит,
н способность свертывать плазму крови.

Образование золотистого пигмента обычно ассоциировалось с патоген-
ными стафилококками. Однако выделение промежуточных штаммов от золо-
тистого стафилококка к белому и доказанная патогенность многих штаммов
белого стафилококка вынуждают отказаться от пигментообразования как
критерия патогенности.

С нашей точки зрения, накопившиеся в настоящее время материалы
свидетельствуют о том, что ни ферментация углеводов, ни пигментообразо-
зание не могут служить критерием патогенности. Можно считать твердо
установленным, что пигмент не является критерием для определения пато-
генности стафилококков (Г. В. Выгодчиксв, 1935; Valentine, 1936).

Известно также, что типические культуры золотистого стафилококка
довольно легко дают рост вариантов, которые растут в виде грязно-белых
и 16 рук-во по микробиологии, том VII
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колоний. Из таких колоний при дальнейших посевах снова вырастают куль-
туры, которые снова продуцируют желтый пигмент. С другой стороны, встре-
чаются культуры стафилококков, не обладающие пигментами, выделенные
непосредственно в первой генерации из патологического материала.
Из таких колоний желтые варианты обычно не появляются, хотя белые коло-
нии могут быть идентичны по своей культуральной и физиологической харак-
теристике золотистым штаммам.

Пигментообразование является одним из наиболее лабильных призна-
ков стафилококков и весьма варьирует, в зависимости от ряда условий.

Также было показано, что ферментация Сахаров является в высокой
степени вариабельным признаком (Thompson, Khorazo, 1937; Blair, 1938;
Г. В. Выгодчиков, 1940).

Wood (1952) показал, что при рассеве чистой культуры изолированные
колонии этой культуры не соответствуют точно одна другой по определен-
ным биохимическим тестам.

Как указывалось выше, способность стафилококка ферментировать ман-
нит считается одним из основных признаков, позволяющих отнести вы-
деленного стафилококка к патогенным. Ферментация маннита часто при-
нималась как один из признаков классификации стафилококков.

По данным Dudgeon (1908), Julianelle (1937), Chapman с сотрудниками
(1938), Winslow с сотрудниками (1920), Moss, Squire, Pitts (1941), а также
по нашим исследованиям, ферментация маннита не может служить досто-
верным признаком патогенности стафилококков. Этот признак может встре-
титься у непатогенных стафилококков, 11—55% которых могут ферменти-
ровать маннит.

Из всех указанных признаков патогенности стафилококков наиболее
достоверным надо признать реакцию плазмокоагуляции.

Положительная реакция плазмокоагуляции больше чем на 90% сов-
падает с патогенностью. Простая техника постановки реакции, наличие
у ряда стафилококковых штаммов способности давать положительную реак-
цию, в то время как остальные признаки патогенности выпадают (что особен-
но важно в последнее время в связи с широким применением химиотерапев-
тических и антибиотических средств), отсутствие плазмосвертывающих свойств
у непатогенных стафилококков —все это делает реакцию плазмокоагуляции
ценнейшим критерием для определения патогенности.

Патогенные стафилококки представляют собой большую группу, вклю-
чающую микроорганизмы с различной степенью биологической активно-
сти и патогенности, изменяющихся в зависимости от изменений условий
среды.

Исходя из этого, применение какого-либо одного критерия хотя бы для
качественного определения патогенности является неправильным. Лишь
на основе суммы признаков, среди которых главным следует выделить спо-
собность коагулировать плазму, можно судить о патогенности исследуемой
культуры. Понятие о патогенности микробов вытекает из его способности
вызывать соответствующие патологические изменения в восприимчивом
организме. Эти изменения вызываются рядом веществ, объединяемых нами
в понятие токсинов. Наиболее достоверные методы, дифференцирования па-
тогенных и непатогенных стафилококков те, которые основаны на выделении
той или другой токсической функции стафилококка. Было бы наиболее
простым избрать метод прямого определения токсинов, выделяемых из
испытуемого штамма, однако существующие методы выделения токсина из
микробной клетки являются еще недостаточно простыми, малочувствитель-
ными и трудоемкими.
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Мы полагаем, что основное различие между патогенными и непатогенны-
ни стафилококками заключается в отсутствии у последних продуцирования
токсина. Относительно репродукции токсина патогенными стафилококками
мы держимся той точки зрения, что патогенные стафилококки в той или
иной мере образуют токсин в зависимости от ряда условий (Dolman, 1936;
Stookey P. a. Scarpellino, 1937).

Dolman, Stookey и Scarpellino обнаружили, что 86—90% изученных
патогенных стафилококков продуцировали заметное количество токсина.

Следовательно, можно предположить, что заметное количество токсина
вырабатывает большинство, но не все патогенные стафилококки. Это поло-
жение еще больше подчеркивает необходимость в основу схемы дифференци-
рования патогенных и непатогенных стафилококков положить принцип
использования тех методов, которые отражают те или иные функции ста-
филококкового токсина. В этом аспекте наиболее интересными представляют-
ся схемы группирования, предложенные Gross (1927—1933). Им был исполь-
зован метод комплексного изучения признаков патогенности стафилокок-
ков, который состоял из изучения гемолитической и плазмокоагулирующей
способности патогенных стафилококков, соединенного с изучением дермо-
некротической функции стафилококков.

Gross предложил разделять стафилококков на три группы. К первой
группе принадлежат штаммы, дающиег 1) резкий гемолиз на агаре с 5% крови
кролика или барана, 2) некроз при введении внутрикожно кролику и 3) свер-
тывание кроличьей цитратной плазмы в течение короткого времени (1—2 ча-
са). Штаммы из этой группы продуцируют токсин и выделяются при фурун-
кулезе, гидраденитах, остеомиелите, флегмонах, сепсисах и ряде других
гнойных заболеваний.

Стафилококков, принадлежащих к первой группе, следует считать бе-
зусловно патогенными.

Ко второй группе Gross причислял стафилококков, дающих незначитель-
ный гемолиз на агаре с 5% кроличьей и бараньей крови. При введении кро-
лику внутрикожно стафилококки вызывают красноту и появление инфильтра-
тов. При посеве на цитратную плазму кроличьей крови они вызывают
свертывание в течение 6 часов и больше.

Стафилококки, обладающие указанными выше свойствами, признаются
условно патогенными. Они встречаются часто на открытых поверхностях
кожи, при фолликулитах, на раневых поверхностях.

Стафилококки третьей группы не дают гемолиза на гемоагаре с кроли-
чьей или бараньей кровью, не обладают при введении в кожу кролика не-
кротизирующими свойствами и не свертывают цитратную плазму кроличьей
крови. Эти стафилококки, обладающие указанными свойствами, считаются
сапрофитами и часто выделяются с поверхности здоровой кожи, а также с
разных предметов.

Несомненно, что Gross стоял на принципиально правильном пути, пы-
таясь подойти к дифференциации стафилококков, использовав при этом те
методы, которые отражают функции стафилококкового токсина.

Таким образом, главнейшими факторами, определяющими патогенность
стафилококка, является способность стафилококка продуцировать экзоток-
снны, гемолизины, лейкоцидины и некоторые энзимы, к которым можно от-
вести коагулазу, фибринолизин и гиалуронидазу, лецитиназу и некоторые
другие энзимы.

С т а ф и л о к о а г у л а з а . Коагуляция человеческой и лошадиной
»дазмы под действием золотистого или белого стафилококка обнаружена
Z-S.DU исследователей (И. Мух, 1908; Kleinschmidt, 1909).

- •
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Попытка установить связь между коагулазой и патогенностью стафило-
кокков была сделана Daranyi (1925—1926), который нашел, что свойство
свертывать цитратную плазму крови кролика является наилучшим призна-
ком патогенности стафилококка. Это было подтверждено Gross (1927),
М. А. Морозовым (1930), Chapman с соавторами (1934), Cruikshank (1937).

Способность патогенных стафилококков коагулировать плазму является
стабильным признаком.

Феномен плазмокоагуляции лучше всего воспроизводится при исполь-
зовании плазмы крови кролика и человека. Стафилококки не коагулируют
плазму крови морской свинки при 37°, но коагулируют эту плазму при 20°.

Отличительным свойством коагулазы является ее относительная термо-
устойчивость.

Стафилокоагулаза проходит при фильтрации через градоколовые фильт-
ры с диаметром пор, равным 0,5 р.. При прохождении через фильтры с диа-

• метром пор 0,31 ц активность стафилокоагулазы уменьшается, а при прохож-
дении через поры диаметром 0,11 JA она полностью исчезает (Smith, Ha-
le, 1944).

Плазмокоагулаза может быть выделена из фильтрата бульонной стафи-
лококковой культуры спиртом, уксусной кислотой или сернокислым аммо-
аием, хотя при осаждении происходит иногда полная потеря плазмокоагу-
лирующей активности или она резко ослабевает.

Несмотря на то, что существует высокая корреляция между продукцией
патогенными стафилококками коагулазы и а-токсина, эти две субстанции
различны. а-Гемолизин разрушается в течение получаса при температуре
56°, в то время как коагулаза относительно термоустойчива (Cruikshank,
1937; Smith, Hale, 1944).

-

ИММУНОЛОГИЯ
•

Токсиногенез

•; Патогенные стафилококки продуцируют токсическую субстанцию белко-
вой природы, которая обладает тройным действием — способностью раство-
рять эритроциты различных животных, вызывать некроз кожи различных
животных при интрадермальном введении (рис. 64) и -быстро убивать раз-
личных животных при интравенозном введении. Кроме того, эта токсиче-

- ска я. субстанция белковой природы обладает антигенными свойствами и поз-
воляет при иммунизации животных получать антисыворотку, которая ней-

..трализует все три функции указанной выше токсической субстанции.
Исследователями были представлены факты, убедительно свидетель-

ствующие о ведущем значении токсического фактора в патогенезе стафило-
кокковых заболеваний и антитоксического фактора в иммунитете при стафи-

-лококциях (Denys, Van de Velde, 1898; Nicolle, Cesari, 1914; Burnet,
1929; Ramon, Richou, 1935; Nelis, 1936; Г. В. Выгодчиков, 1935). Ряд опытов,
проведенных еще в раннюю эпоху развития микробиологической науки, сви-
детельствовал о том, что патогенные стафилококки могут продуцировать рас-
творимые экзотоксины (Lingelsheim, 1899; Neisser, Wechsberg, 1901; Kraus,
Pribram, 1906, и др.). Однако значение этих исследований не было учтено
должным образом. Интерес к токсическим субстанциям стафилококка и
действиям этих субстанций на организм животных и человека возник в-кон-
це 20-х годов текущего столетия.

Исследованиям Burnet, проведенным в 1929 г., мы обязаны новыми зна-
ниями о стафилококках. Эти знания че только установили связь с прежними
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работами в данной области, но и весьма эффективно направили внимание
исследователей на экзотоксины стафилококка.

Указанные исследования были предприняты в связи с несчастным слу-
чаем, происшедшим в Бандаберге (Квинсленд, Австралия). Школьники бы-
ли иммунизированы препаратом, применяемым в то время для профилакти-
ки дифтерии, который был загрязнен патогенным стафилококком. Часть
детей, получивших эти прививки, заболела и погибла при явлениях стафило-

Рис. 64. Некроз кожи кролика через 24 часа после внутрикожного
введения стафилококкового токсина.

коккового сепсиса. Burnet сообщил, что продуктами жизнедеятельности вы-
деленных стафилококковых культур является токсическая субстанция, обла-
дающая свойствами экзотоксина. Выделенный им экзотоксин был способен
разрушать эритроциты кролика, обладал дермонекротической активностью
(при введении внутрикожно кролику и морской свинке) и при введении жи-
вотному в кровь убивал животное в короткий срок.

Все указанные выше токсические функции нейтрализовались получен-
ной Burnet антисывороткой. Это дало основание считать, что указанные выше
разнообразные проявления активности токсина (гемолитическая, дермоне-
кротическая и летальная) возникают из одной и той же его сущности
(Г. В. Выгодчиков, 1935; Burnet, 1929; Ramon, 1936—1937; Levine, 1939).

Почти все исследователи согласны принять, что стафилококковый ток-
син является экзотоксином. Однако существует мнение, что биологические
свойства токсина находятся в зависимости либо от одной субстанции, либо
от многих различных субстанций, которые заключаются в фильтрате
культуры.

Таким образом, мнения о природе стафилококкового токсина делятся
между сторонниками единства или множественности токсина.

Заслуживают внимания данные Pillemer и Robbins (1949). Авторы обна-
ружили, что все три свойства стафилококкового токсина были выражены
в опытах с очищенным токсином, который содержал более 2000 Lf на
1 мг азота.

Стафилококковый токсин, полученный как на жидкой, так и на полу-
жидкой среде, связан с протеинами, находящимися в фильтрате культуры.
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Работы Bernheimer и Schwartz (1961) по экстрацеллюлярным протеинам
стафилококков и тех же авторов по выделению и составу стафилококкового
а-токсина (1963) указывают на то, что а-токсин является протеином (моле-
кулярный вес 44 000) и его гемолитический, дермонекротический и леталь-
ный эффект обязан единому токсину. Kumar (1963), выделив гомогенный ста-
филококковый протеин, считает, что сс-гемолитическая, дермонекротиче-
екая и летальная активность есть проявление одной субстанции.

В результате указанных выше и проведенных в дальнейшем исследова-
ний создались все основания считать, что патогенные стафилококки в усло-
виях выращивания в атмосфере с 20% СО2 продуцируют токсин, близко стоя-
щий по своим свойствам к истинным токсинам типа дифтерийного или столб-
нячного, и образуют ряд других токсических субстанций: гемолизины,
гиалуронидазу, лейкоцидины, фибринолизин, коагулазу, лецитиназу и
другие активные вещества.

Характерной для стафилококкового токсина является почти мгновен-
ная смерть экспериментального животного — кролика, наступающая после
интравенозного введения токсина. Это дает основание для предположения,
что стафилококковый токсин обладает свойством прямого действия на нерв-
ную систему.

Если при введении культуры экспериментальным животным смерть
происходит не сразу, а через некоторое время, то, очевидно, это время (пе-
риод инкубации) необходимо или для того, чтобы токсин накопился в чув-
ствительных тканях, либо там должна образоваться вторично токсическая
субстанция в результате повреждения тканей токсином.

Как показали исследования (Blair и Hallman, 1942), кролики, которым
вводили интравенозно отмытую культуру токсигенного стафилококка, ока-
зались через 24 часа клинически здоровыми. Однако затем они погибли со
всеми характерными симптомами, которые наблюдаются после введения в
вену фильтрата стафилококковой культуры, содержащей достаточное коли-
чество токсина. При этом наблюдались следующие изменения: через несколь-
ко часов после инъекции повышалась температура, а через 18 часов насту-
пали ясные изменения в миокарде, регистрируемые на электрокардиограмме.
Агония у кролика длилась всего 20-—30 минут.

Создается впечатление, что если токсин вырабатывается in vivo, то его
летальный эффект не проявляется до те'х пор, пока в организме не накопилась
критическая пороговая доза. Естественно, что должна быть проявлена до-
статочная осторожность в приложении результатов экспериментальных
наблюдений к интерпретации роли токсина в генезе заболевания человека.

Для воспроизведения быстрого летального эффекта у мышей и кроликов
требуется относительно большая доза токсина (0,1—0,5 мл на 1 кг веса),
и такая искусственная ситуация мало напоминает медленное образование
стафилококкового токсина в организме. Однако представляется возможным
предположить, что летальный эффект токсина принимает участие в фаталь-
ном конце некоторых острых стафилококковых инфекций. Это становится
особенно верным, если вспомнить трагический случай в Бандебергс (Австра-
лия), когда из 21 ребенка, иммунизированного препаратом, представляв-
шим смесь дифтерийного токсина и антитоксина, загрязненную стафилокок-
ком, 12 погибли от стафилококковой токсемии, развившейся в течение
34 часов.

Kleiger и Blair (1942) указывали на большое сходство между проявле-
ниями токсикоза у животных после введения им токсина интравенозно и
клинических симптомов острой стафилококковой токсемии у детей, у ко-
торых были выделены высокотоксигенные стафилококки.
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Как отмечают Kleiger и Blair (1942) , блестящий эффект применения ста-
филококкового антитоксина при токсемии у человека указывает на то, что
токсин играет весьма существенную, роль в патогенезе этих форм стафило-
коккового заболевания. Такое же мнение создалось у А. Н. Мордвинкина
(1940), применявшего при стафилококковом сепсисе изготовленную нами ан-
титоксическую противостафилококковую сыворотку.

Участие токсина в возникновении местной стафилококковой инфекции
менее ясно, однако интенсивный некроз, возникающий при внутрикожном
введении стафилококкового токсина кролику, и общее наблюдение, что мно-
гие, если не все, штаммы стафилококка, выделяемые из кожных поражений,
токсигенны, приводят к предположению, что токсин может играть важную
роль в возникновении инфекции в поражениях кожи (Marks, 1952).

Продуктами жизнедеятельности стафилококков являются вещества
различной биологической активности, лейкоцидины, гемолизины, дермоток-
син, летальный токсин и наряду с этими субстанциями определенного дей-
ствия ряд активных ферментов, коагулаза, фибринолизин, гиалуронидаза,
фосфатаза, протеаза, липаза, лецитиназа.

К первому изученному гемолизину, действовавшему специфически на
эритроциты кролика и названного гемолизином-альфа, присоединились дру-
гие с присущими им другими свойствами, названные гемолизином-бета
(Glenny, Stevens, 1935), гемолизином-гамма (Morgan, Graydon, 1936), ге-
молизином-дельта (Williams, Harper, 1947) и гемолизин ом-эта (Elek,
Levy, 1950).

Гемолизины различаются по типу лизирующихся ими эритроцитов, по
скорости и способу действия при различной температуре, по их отношению
к нагреванию и специфическим антигенным свойствам.

Наибольшее количество исследований было посвящено гемолитической
функции стафилококкового токсина. При стафилококковых инфекциях
человека патогенные-стафилококки выделяют ct-токсин, являющийся наи-
более важным токсином стафилококков. Он лизирует эритроциты кролика
• барана при 37°. При введении внутрикожно кроликам и морским свинкам
он вызывает местный некроз. Будучи введен внутривенно кролику и белым
мышам, а последним также интраперитонеально, он убивает животное в
весьма короткий срок.

а-Токсин термолабилен и легко переходит под действием формалина
я тепла в безвредный дериват токсина — анатоксин. Он обладает антиген-
ными и иммуногенными свойствами; при иммунизации соответствующих жи-
вотных можно получить антисыворотку, которая содержит а-антитоксин и
нейтрализует как in vitro, так и in vivo указанные выше токсические функ-
ции стафилококкового а-токсина.

З-Токсин проявляет свою активность против бараньих, бычьих и козьих
эритроцитов, но не против эритроцитов кролика (Stamatin, 1949). Наиболее
характерным для стафилококкового р-токсина является тепло-холодовый
v.n гемолиза эритроцитов. Он не обладает дермонекротическим действием
Ь/т внутрикожном введении кролику, но, будучи введен интравенозно или
•Я ксжу кролику, убивает его. Стафилококковый ^-токсин особенно ха-
рактерен для штаммов стафилококков, выделенных при заболеваниях
- =:тпых.

^-Токсин относительно больше резистентен к теплу, чем а-токсин. S-Ток-
::*:-: переходит в анатоксин под действием формалина или тепла значитель-
: медленнее, чем а-токсин. Он обладает антигенными свойствами; при имму-

изации соответствующих животных можно получить специфический р-ан-
отличный от а-антитоксина.
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В 1936 г. Morgan и Graydon описали два гемолизина общего а-типа для
эритроцитов кролика и назвали их ах- и а3-гемолизины.

В 1938 г. Smith и Price описали третий стафилококковый токсин, пред-
ложив для него название -у-лизин. Этот токсин лизирует при 37° эритроци-
ты многих видов животных, включая барана, крысу, морскую свинку, кро-
лика и человека. Он обладает слабыми дермонекротическими свойствами:
убивает в очень больших дозах кроликов при внутривенном введении, но не
убивает мышь и морскую свинку. у-Лизнн оказался значительно менее рези-
стентным к теплу и действию формалина, чем а- и р-токсины.

у-Токсин обладает антигенными свойствами, отличающимися от тако-
вых у а- и р-токсинов; при иммунизации животных оказалось возможным
получить специфический у-антитоксин.

Elek и Levy (1950) считают, что f-токсин и а2-гемолизин представляют
собой одну и ту же субстанцию и идентичны о-токсину. Исследования Mark;
(1951) подтвердили самостоятельное существование у-токсина и идентичность
а2- и 3-токсинов.

Williams и Harper (1947) нашли четвертый стафилококковый токсин,
который не нейтрализовался ни а-, ни р-антитоксином, и назвали его 3-ге-
молизипом. Этот токсин лизирует эритроциты человека, обезьян, лошади,
крысы, мыши, морской свинки, кролика и барана.

Выделенные из очагов поражений у человека штаммы стафилококка
почти все продуцируют 3-токсин (Joiris, 1953); сыворотка крови нормальных
людей содержит нейтрализующие антитела к о-токсину. Свойства 8-токсина
изучали Marks и Vaughan (1950), Liu (1954). Было показано, что бычий аль-
бумин и нормальная лошадиная сыворотка подавляют действие о-лизина;
фильтрация через фильтр Зейтца снимает активность S-токсина. Jackson
и Little (1957—1958) высказали предположение, что 8-токсин идентичен
лейколизину, действующему на лейкоциты человека (Gladstone, Heynin-
gen, 1962).

Э н т е р о т о к с и н . По своим биохимическим и биологическим свой-
ствам стафилококки, образующие энтеротоксин, не отличаются от других
патогенных стафилококков. Непатогенные стафилококки не продуцируют
энтеротоксин ни при каких условиях.

Стафилококки могут размножаться в молоке и молочных продуктах
(пирожные, кремы, мороженое) и значительно реже в мясе и рыбе. Случаи
пищевых отравлений стафилококковой этиологии зависят от стафилококко-
вого токсина, образовавшегося в пищевом продукте.

Присутствие стафилококков на коже и главным образом в носу, а также
в носоглотке создает возможность заражения пищевых продуктов стафило-
кокками. Однако молоко и молочные продукты могут быть инфицированы
стафилококками не только в результате контаминации продуктов человеком,
но и непосредственно от коров, больных стафилококковыми инфекциями.

Bergdoll, Sugiyama и Dack (1959) получили стафилококковый энтеро-
токсин высокой степени очистки. Для обнаружения стафилококкового энте-
ротоксина единственными восприимчивыми животными являются молодые
макаки резус, которым раствор токсина вводят в желудок через зонд. Живот-
ное подвергается наблюдению в течение 5-часов; появление рвоты прини-
мается за положительный результат. Очистка токсина состояла из 5 этапов:
кислотной преципитации, адсорбции на квасцах, преципитации спиртом,
адсорбции на Амберлите IPC-50 и крахмальном электрофорезе. Конечный
продукт был гомогенен по показателям ультрацентрифугирования и элек-
трофореза. Он имел молекулярный вес 24 000, был определен аминокислот-
ный состав, углеводы и липиды отсутствовали (Hibnick, Bergdoll, 1959).
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Очищенный токсин был гомогенен в смысле антигенности и иммуногенности.
Благодаря этому удалось получить моновалентные антисыворотки, оказав-
шиеся полезными при испытании токсина в реакции диффузионной преци-
питации в геле (Silverman, 1963) и в селекции штаммов стафилококков —
продуцентов энтеротоксина (Sugiyama, Bergdoll, Dack, 1960).

Лейкоцидины

В 1894 г. Van de Velde показал, что патогенные стафилококки, будучи
введены в плевральную полость кролика, продуцируют вещества, обладаю-
щие растворяющим действием на лейкоциты и эритроциты этого животного.

В настоящее время считают, что патогенные стафилококки продуцируют
по крайней мере три лейкоцидина, отличающихся друг от друга по своим
свойствам. Открытие первого из них, как мы уже указывали, принадлежит
Van de Velde.

Как показали дальнейшие исследования, этот лейкоцидин тождествен
а-гемолизину. Он лизирует эритроциты и убивает лейкоциты кролика, не
вызывая при этом больших изменений в их морфологии. Определение этого
стафилококкового лейкоцидина было сделано в 1901 г. (Neisser и Wechsberg)
с помощью биоскопического метода, основанного на способности живых лей-
коцитов поглощать кислород и обесцвечивать раствор метиленовой сини.
Этот лейкоцидин, по мнению многих исследователей, тождественный а-ге-
молизину, известен как лейкоцидин Нейссера—Вексберга (NW).

В 1932 г. Panton и Valentine описали существование в фильтрате стафи-
лококковой культуры PV-лейкоцидина {названного по начальным буквам
•фамилий авторов). Они назвали этот лейкоцидин «истинным» в отличие от
-тейкоцидина, тождественного а-гемолизину.

По данным Valentine (1936), «истинный» стафилококковый лейкоцидин
разрушает лейкоциты кролика и человека, но очень мало или совсем не дей-
ствует на их эритроциты. Лейкоцидин Пентона — Валентайна не тождествен
лззестным стафилококковым гемолизинам или другим субстанциям, выделяе-
мым стафилококком, например a-, JS-, у-токсинам и стафилококковым: коа-
пшзе, гиалуронидазе, липазе и некоторым другим ферментам.

Лейкоцидин действует на кроличьи и человеческие лейкоциты, вызывая
характерные изменения их морфологии, но не действует на лейкоциты мор-
::-.нх свинок, мышей и барана. PV-лейкоцидин образуется только коагулазо-
•вежителышми стафилококками; он термолабилен, разрушается при 56"
• течение 30 минут. Наибольшее образование PV-лейкоцидина происходит
Г:Й выращивании стафилококков в обычных атмосферных условиях в тече-
i^e не более 18 часов. Он не нейтрализуется холестерином.

PV-лейкоцидин продуцируется многими штаммами коагулазоположи-
ждьных стафилококков и не продуцируется коагулазонегативными
_~- :мами.

Третий лейкоцидин, который Gladstone и Van Heyningen (1957) называ-
- нколизином, действует на лейкоциты всех видов животных, за исклю-

=?:ем бараньих. Он термостабилен, не нейтрализуется стафилококковым
Г-:ТНТОКСИНОМ. ЕГО действие подавляется холестерином. Изменения, вы-

кваемые этим третьим лейкоцидином, характеризуются большим увеличе-
ы ядра лейкоцита, выпячиванием оболочки клетки и оттеснением гранул

О1~:ой стороне, что делает похожим клетку на кольцо с печаткой. При высо-
нз. концентрациях лейкоцидина клетка разрывается, гранулы исчезают и
Е£О выталкивается.
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Лейколизин продуцируют не только большое количество штаммов коа-
гулазопозитивных стафилококков, но и некоторые коагулазонегативныс
штаммы.

Лейколизин имеет много общих свойств с 3-лизином. Все препараты, по-
казывающие наличие лейколизина, содержат и о-лизин. Титр обеих субстан-
ций идет параллельно. Действие обеих субстанций подавляется холестери-
ном. Jackson и Little (1956) полагают, что S-лизин и лейколизин идентичны.

Для определения силы лейкоцидинов существует ряд методов.
Первый — микроскопический метод Валентайна (Valentine, 1936

с использованием свежих человеческих лейкоцитов, различных разведет:;-,
фильтрата стафилококковой культуры, которые смешивают с антилейкоцн-
диновой сывороткой.

Второй — метод «влажной клетки», предложенный Gladstone и Van Неу-
ningen (1957), с использованием лейкоцитов от морских свинок и кроликов
из брюшной полости этих животных, серийных разведений фильтрата стафи-
лококковой культуры в желатиново-солевом растворе (0,5% раствора жела-
тины в физиологическом растворе хлористого натрия; рН 7,6). Препараты
исследуют с помощью фазовоконтрастного микроскопа. Титр лейкоцидина
определяется конечным разведением сыворотки, нейтрализующей опыт-
ную дозу лейкоцидина.

Третий — метод Иогановского (Johanovsky, 1957) заключается в срав-
нении числа убитых стафилококковым токсином человеческих лейкоцитов
по сравнению с контролем.

Четвертый — метод Svejcar и Vancurik (1959) заключается в сравне-
нии действия различных разведений центрифугата стафилококковой куль-
туры на гранулоциты крови человека. 3. И. Лебедева (1962) за минималь-
ную лейкоцидиновую дозу принимала то разведение, при котором грануло-
цитов оставалось меньше половины по сравнению с контролем.

ПАТОГЕНЕЗ И КЛАССИФИКАЦИЯ
СТАФИЛОКОККОВЫХ ИНФЕКЦИЙ

Рядом исследователей для классификации стафилококковых инфекций
использовались различные критерии: патоморфологические (О. И. Базан,
1957), клинические (А. П. Либов, 1*958; Smith, 1958). Была предложена
(А. М. Харитонова, 1964) более детальная классификация, согласно которой
стафилококковые инфекции можно разделить на стафилококковые пораже-
ния желудочно-кишечного тракта, стафилококковые поражения дыхатель-
ных путей, стафилококковую инфекцию со скарлатиноподобным симптомо-
комплексом, стафилококковый сепсис, стафилококковые поражения кожи
и другие заболевания стафилококковой этиологии (маститы, остеомиели-
ты и др.).

Патогенез стафилококковых инфекций достаточно полно описан
А. М. Харитоновой1. Вопросы патогенеза стафилококковых инфекций отраже-
ны также в руководстве по микробиологии, клинике и эпидемиологии инфек-
ционных болезней (т. VI) в статьях проф. А. А. Синицкого «Стафилококко-
вый сепсис» и проф. А. И. Столмаковой «Стафилококковые токсикоинфекции».

Однако респираторные инфекции раннего детского возраста имеют не-
которые особенности, на которых следует остановиться. Стафилококковая
пневмония в раннем детском возрасте в Уг или в V-, случаев связывается с

1 Руководство по патологической анатомии. Т. IX Патологическая анатомия ин-
фекционных болезней. М , 1964.
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такими проявлениями первичной стафилококковой инфекции, как воспале-
ние среднего уха, незначительные подкожные абсцессы, омфалиты и особен-
но пиодермиты.

По мнению многих отечественных и зарубежных исследователей, пиодер-
мит часто предшествует пневмонии. Стафилококковая пневмония очень
часто осложняется эмпиемой или пиопневмотораксом. Патогенез стафилокок-
ковых поражений кожного покрова достаточно полно изложен в настоящем
томе в статье проф. Л. Н. Машкиллейсона (см. стр. 261).

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА

Важным для установления диагноза является применение надежных
методов микробиологической диагностики и идентификации патогенных ста-
филококков.

Рекомендуется такой порядок исследования:
1. Взятие материала (крови, гноя, экссудата и др.).
2. Посев на чашке Петри с мол очно-солевым агаром, который состоит

:з обычного мясо-пептонного агара (рН 7,2—7,4) -f 7,5 % поваренной соли.
Среду после стерилизации в автоклаве сохраняют в рефрижераторе при
температуре от +6° до +10°. Перед применением агар растапливают и в
среду добавляют 10% обезжиренного молока. Обезжиренное молоко для
этого готовят обычным образом, разливают в пробирки и стерилизуют при
100° в течение 3 дней по 30 минут.

3. Пересев колоний стафилококка на скошенный мясо-пептонный агар
<?Н 7,2—7,4) для выделения чистой культуры. Вместе с тем колонии высе-
вают на агар с 5% кроличьей крови. Через 18—24 часа из выросших колоний
ИЗГОТОВЛЯЮТ мазки, окрашивают их по Граму и микроскопируют.

4. Проверка чистой культуры стафилококка на свертывание цитратной
плазмы крови кролика (реакция плазмокоагуляции).

Берут кровь из сердца кролика с помощью шприца и содержимое шприца помещают
раствор лимоннокислого натрия {на 1—2 мл лимоннокислого натрия добавляют 8 —

j мл крови). Отсасывают прозрачную плазму и разводят ее в пробирке из расчета 1 мл
ххазмы на 4 мл физиологического раствора, Разведенную плазму разливают по 0,5 мл
в стерильные бактериологические пробирки, в каждую пробирку вносят одну петлю ста-
с-_:икокковой. культуры и помещают пробирки в термостат при 37° на 3 часа. Если за
тт^занное время коагуляции не произошло, то пробирки оставляют при комнатной гем-
•ературе на 18 часов. Отмечают свертывание плазмы через 1, 2, 3 и 18 часов. Если через
I* часов свертывания плазмы не произошло, констатируют, что данная культура стафило-
sc :-;хэ не свертывает плазму.

В настоящее время можно считать установленным, что способность
:зертывать цитратную плазму крови кролика является одним из наиболее
важных и постоянных критериев отличия патогенных стафилококков от
^гатогенных. Для реакции плазмокоагуляции может использоваться плаз-

«г. крови различных животных (за исключением плазмы крови барана, ко-
:•:=!.:. морской свинки, курицы, белой мыши). Плазму крови человека сле-
jer применять только в свежем состоянии. В качестве предварительной
:АШО использовать реакцию на стекле. В основу этой реакции положена

~:собность коагулазоположительных штаммов стафилококков склеиваться
:п в отличие от коагулазоотрицательных штаммов, которые этим свой-

ггаом не обладают (Cadness-Graves, 1943).
Следует отметить, что энтерококки, морфологически сходные со стафи-

••нжками, часто выделяемые при установлении этиологии пищевых отрав-
п н — Streptococcus faecalis и Streptococcus liqueiaciens, дают ложную
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положительную реакцию плазмокоагуляции с цитратной плазмой (Evans.
Buettner, Niven, 1952).

5. Исследование стафилококковой культуры на наличие а-токсина.

Чистой культурой стафилококка засевают пробирку с питательной средой (казеино-
вый бульон, бульон Мартена). После засева среду помещают в эксикатор, в который 2 раза
в день добавляют углекислоту из расчета содержания в атмосфере выращивания 20% угле-
кислоты. Выращивание происходит при 37е". На 5-й день роста культуру центрифугирую?
и исследуют на присутствие стафилококкового а-токсина. Для этого приготовляют разведе-
ние центрифугата или декантата культуры 1 : 5; 1 : 10, 1 : 20, 1 : 40, 1 : 80,1 : 160, 1 : 320, 1 : 64п
в 1 мл, добавляют в каждую пробирку по одной капле эритроцитов кролика, трижды отмытыл
физиологическим раствором и разведенных 1 :2. Пробирки помещают в термостат при
37° на I час. После этого пробирки вынимают из термостата, выдерживают при комнатной
температуре 1 час и учитывают результат. Наибольшее разведение, в котором произошел
гемолиз не менее чем на -\—|- или -j—\--\-, принимают за титр а-токсина.

Существует и другой, более быстрый метод определения токсигенностн
стафилококковой культуры г, позволяющий определять токсин ore нн ость
культуры в значительно более короткий срок.

6. Проверка выделенной стафилококковой культуры на устойчивость
к антибиотикам. Проверку осуществляют с помощью стандартных бумажных
дисков; для более детального исследования используют метод разведении.

7. Проверка выделенной стафилококковой культуры на дермонекротиче-
скую реакцию. Приготовляют взвеси суточной культуры в физиологическом
растворе (4; 2 и I млрд. стафилококков в 1 мл). Каждое разведение культуры
в объеме 0,1 мл вводят внутрикожно кролику в выстриженную или депили-
рованную накануне кожу. Таким образом, кролику вводят внутрикожно
100 млн., 200 млн. и 400 млн. стафилококков. Учет дермонекротической ре-
акции производят ежедневно, окончательный учет —« на 4-е сутки.

Идентификация патогенных стафилококков
с помощью типовых стафилококковых бактериофагов

Метод фаготипирования выделяемых патогенных стафилококков с по-
мощью стафилококковых бактериофагов имеет большое значение в изучении
эпидемиологии стафилококковых заболеваний. Этот метод дает возможность
установить в ряде случаев источник возникновения стафилококковой инфек-
ции и определить пути ее распространения.

Дело в том, что наличие патогенного стафилококка у больных или у
персонала лечебных учреждений и родильных домов не позволяет установить
пути передачи стафилококка, и можно установить лишь его патогенность
или апатогенность. Именно для этих целей в настоящее время используют
метод фаготипирования стафилококков.

Для фаготипирования стафилококков пользуются основным набором
типовых стафилококковых бактериофагов, который, по рекомендации Меж-
дународного подкомитета по фаготипированию стафилококков, состоит из
22 фагов, разделенных по литическому сродству на четыре группы.

К первой группе принадлежат фаги: 29, 52, 52А, 79, 80.
Ко второй группе — фаги: ЗА, ЗВ, ЗС, 55, 71.
К третьей группе — фаги: 6, 7, 42Е, 47, 53, 54, 73, 75, 77.
К четвертой группе — фаги: 42Д и вне групп — фаги 187 и 81.
Размножение каждого фага осуществляется на соответствующем ему

типовом штамме стафилококка (за исключением фагов 52 и 79, которые раз-
множаются на одном и том же штамме).

Г. В. В ы г о д ч и к о в . Стафилококковые инфекции. М., 1963, стр. 81.
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Методика испытаний культуры сводится к следующему: испытуемую
культуру стафилококка, выросшую на 0,2% глюкозном бульоне за 8—10 ча-
сов, засевают на чашку с агаром, содержащим 0,2% глюкозы. Через 15—
20 минут на чашку, разделенную на квадраты, наносят по одной петле соответ-
ствующего тест-разведения бактериофагов. Поверхность чашки может быть
разделена на 25 квадратов. Когда капли фага впитываются в среду, чашку
помещают на 6—8 часов при 37° и оставляют при комнатной температуре на
12 часов.

В настоящее время, особенно в связи со значительным распространением
стафилококковых заболеваний в родильных домах и других лечебных учреж-
дениях, явилось насущно необходимым обнаруживать источники инфекции
и пути передачи патогенных стафилококков от одного человека к другому.
Фаготипируются только патогенные стафилококки.

Была показана полезность этого метода при изучении источника инфек-
ции при пищевых отравлениях стафилококковой этиологии.

Для выделения и идентификации стафилококков, служащих причиной
пищевых отравлений, применяют те же методы, что и для изолирования ста-
филококка и его идентификации вообще.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Анализ современного состояния вопроса о стафилококковой инфекции
указывает на ее широкое распространение как в зарубежных странах, так
и в Советском Союзе. Широкое распространение заболеваний стафилококко-
вой этиологии, возникающих и в быту, и в различных больничных учреж-
дениях, зависит от ряда факторов. Главнейшими из них являются:

1) широкое распространение патогенных стафилококков и носитсльство
их среди персонала и больных, находящихся в различных больничных уч-
реждениях, главным образом родовспомогательных, хирургических отде-
лениях больниц при гнойной раневой инфекции, в дерматологических отде-
лениях при кожных заболеваниях;

2) значительная устойчивость патогенных стафилококков к воздействию
внешней среды; стафилококки хорошо переносят высыхание и, оставаясь
долгое время жизнеспособными в пыли, являются причиной пылевой инфек-
ции (Miles, Williams a. oth., 1944);

3) способность патогенных стафилококков быстро адаптироваться к
действию широко применяемых антибиотиков и химиотерапевтических
средств; многие исследователи полагают, что широкое распространение ста-
филококковой инфекции и возникновение особо тяжелых ее проявлений на-
ходятся в тесной связи с развитием резистентности у патогенных стафилокок-
ков к действию антибиотиков.

Результаты многолетних наблюдений над микробиологией и иммуноло-
гией ряда инфекционных заболеваний с несомненностью указывают на су-
щественное изменение этиологической структуры возбудителей некоторых
заболеваний, например при острой пневмонии. По данным Л. К- Викторова
и М. С. Вовси (1929—1936), пневмококки при острой лобарной пневмонии
•обнаруживались в 96% случаев. В связи с введением в широкую практику
для лечения пневмонии сульфаниламидов, а затем антибиотиков началось
снижение выделяемое™ пневмококков. В настоящее время пневмококки вы-
Вёляются при пневмониях в 7—14%.

В этиологической структуре пневмоний резко увеличился удельный
вес патогенных стафилококков от 0,4% в допенициллиновую эру до 18%
з 1964 г. Таким образом, относительное число случаев1 острой пневмонии,
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вызванной стафилококком за указанный период, возросло в 45 раз. Значи-
тельно возросла роль микроорганизмов, считающихся условно патогенными
(кишечная палочка,протей, энтерококки, синегнойная палочка). Эти микро-
организмы весьма мало чувствительны к тем антибиотикам, которые широко
применялись при лечении пневмонии, например к пенициллину.

Возникли изменения в этиологической структуре сепсиса среди детей
раннего возраста, при которой доминировавший как возбудитель сепсиса
стрептококк уступил в последнее время свое место патогенному стафилокок-
ку, малочувствительному к пенициллину и стрептомицину (А. Ф. Тур.
1958).

А. М. Долгопольская, изучая этиологию заболеваний, возникавших
среди родильниц и новорожденных в течение 5 лет (1948—1953), обнаружила.
что удельный вес патогенных стафилококков, резистентных к применяемым
антибиотикам, резко возрос. Частота высеваемости стафилококков из крови
при послеродовой и послеабортной инфекции в допеницйллиновую эру до-
стигала 24,5% и повысилась до 64,5%, тогда как частота высеваемости стреп-
тококков за указанный период снизилась с 67,9 до 19,3%. Было установле-
но также, что стрептококк как возбудитель заболеваний новорожденных
во всех их многообразных клинических проявлениях от пиодермии до сепси-
са уступил место стафилококку.

Стафилококковые заболевания кожи у новорожденных, по мнению
большинства педиатров, таят в себе угрозу возникновения стафилококковой
пневмонии.

Важным для установления диагноза является применение надежных
методов микробиологической диагностики и идентификации патогенных ста-
филококков. В настоящее время можно считать установленным, что способ-
ность свертывать цитратную плазму крови кролика является одним из наи-
более важных и постоянных критериев отличия патогенных стафилококков
от непатогенных.

Введение методов нейтрализации антитоксином для обнаружения а-ток-
сина in vitro показало, что 93—96% коагулазопозитивных штаммов способ-
но продуцировать а-токсин (Е!ек, 1959).

При испытании реакции плазмокоагуляции 867 штаммов, выделенных
при гнойных заболеваниях, плазм о коагулирующих оказалось 846 (97,6%).
Во второй группе опытов, охватывающих период 1949—1951 гг., из 768 штам-
мов патогенных стафилококков 96,7% коагулировали плазму (Г. В. Выгод-
чиков). В третьей группе опытов, проведенных в 1960—1961 гг., из, 832 штам-
мов патогенных стафилококков коагулазоположительными оказались 95 2%
(А. К. Акатов).

Наиболее важными критериями для установления патогенности стафи-
лококка являются положительная реакция токсинообразования и плазмо-
коагуляция, а также принадлежность к тому или другому фаготипу, так
как только патогенные штаммы лизируются специфическими стафилококко-
выми фагами.

Особое значение приобретает метод фаготипирования выделяемых па-
тогенных стафилококков в эпидемиологии стафилококковой инфекции. Он
дает возможность в ряде случаев установить источник возникновения стафи-
лококковой инфекции и определить пути ее распространения. Для фаготи-
пирования стафилококков мы пользуемся основным набором типовых стафи-
лококковых фагов, который, по рекомендации Международного подкомитета
по фаготипированию стафилококков, состоит из 22 фагов. Благодаря при-
менению комплексного метода диагностики и метода фаготипирования в ро-
дильных домах и в больничных учреждениях для детей раннего возраста
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были установлены источники инфекции и пути ее передачи, а также значение
носительства патогенных стафилококков (Johnson, Rountree, 1960),

Многочисленными наблюдениями, проведенными в различных странах,
было установлено, что большинство заболеваний стафилококковой этиологии
в родильных домах возникает в результате заражения антибиотикоустойчи-
выми патогенными стафилококками от носителей. По данным, приведенным
в литературе, такими носителями могут являться 40—70% персонала, также
обслуживающий персонал и больные, страдающие кожными проявлениями
стафилококковой инфекции, которая не всегда диагностируется. Возможно,
что имеет значение не только прямое заражение, но и создание мощного ре-
зервуара патогенных стафилококков вследствие носового носительства
(А. Д. Островский, 1960; Nestoresco, 1960).

Было установлено, что наличие носительства патогенных стафилокок-
ков, распространяющихся главным образом через носовое носительство,
является причиной лишь временной эффективности общих санитарно-ги-
гиенических мероприятий (Gillespie, Alder, 1957; Б. В. Воскресенский и др.,
1961).

ОБЩАЯ И СПЕЦИФИЧЕСКАЯ ПРОФИЛАКТИКА

Широкое распространение патогенных стафилококков, значительная
резистентность их к воздействию внешней среды, способность сравнительно
быстро адаптироваться к широко применяемым лекарственным веществам,
главным образом к антибиотикам, являются причинами многочисленных за-
болеваний стафилококковой этиологии, возникающих в различных боль-
ничных учреждениях. В ряде стран стафилококковые инфекции получили
широкое распространение и служат предметом пристального внимания на-
учных и практических работников разнообразных отраслей медицины.

В настоящее время можно считать доказанными несколько положений.
1. Источниками стафилококковой инфекции в лечебных учреждениях

( являются: а) носители патогенных стафилококков среди персонала указан-
ных учреждений; б) персонал, страдающий заболеваниями кожи стафилокок-
ковой этиологии; в) больные, поступившие в лечебное учреждение с заболе-
ваниями стафилококковой этиологии (фурункулез, пневмонии и др.).

2. Главным местом нахождения патогенных стафилококков у носителей,
а следовательно, и главным источником распространения стафилококков
является слизистая носа.

Исследования Miles (1944), Williams (1946) и др. показали значение упор-
ного носительства стафилококков в носу для распространения стафилококков
в окружении. Понятно, что упорное носительство стафилококков является
более опасным, чем транзиторное носительство.

3. По данным, приведенным в литературе, носительство патогенных,
устойчивых к антибиотикам стафилококков среди персонала родильных
юмов составляло от 50 до 70%. Б. В. Воскресенский и 3. И. Лебедева при
обследовании, произведенном в 1958 г. в московских лечебных учреждениях,
обнаружили носительство патогенного стафилококка среди персонала у
17,5%.

В настоящее время важнейшим вопросом является учащение пневмоний
:тафилококковой этиологии, зависящее от распространения стафилококко-
вых инфекций за последние годы (Smith, 1958; Ю. Ф. Домбровская, 1959,
* др.).

В связи с тем, что широкое распространение стафилококковых инфекций
"•едставляет серьезную угрозу и наиболее часто стафилококковые заболева-
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ния имеют место в родовспомогательных учреждениях (маститы, сепсис, пнеь-
монии, токсические энтериты, пиодермии и другие заболевания у новорож-
денных), возникает проблема общей и специфической профилактики.

Общая профилактика должна заключаться:
1) в строгом проведении санитарно-гигиенических мероприятий;
2) в отстранении сотрудников родовспомогательного учреждения, боль-

ных фурункулезом и другими острыми стафилококковыми заболеваниями
от контакта с родильницами и новорожденными;

3) в изоляции больных, страдающих стафилококковыми заболеваниями,
особенно дыхательного тракта и кожи;

4) в систематическом обследовании персонала на носительство патоген-
ных стафилококков и борьбе с этим носительством;

5) в организации лабораторной службы для определения резистентно-
сти стафилококков к антибиотикам и фаготипироЕания выделенных штаммов.

Весьма важной проблемой является определение роли персонала и ма-
тери как источников заражения новорожденных. При этом необходимо учи-
тывать следующие особенности стафилококковой инфекции новорожденных-

1) стафилококки являются обычно первыми патогенными микробами.
с которыми встречаются новорожденные;

2) новорожденные высокочувствительны к стафилококковым инфекция?,;
3) ребенок может быть инфицирован стафилококками от матери, обслу-

живающего персонала и из окружающей его обстановки воздушно-капель-
ным или пылевым путем.

Отсюда следует, что новорожденный в соответствующей ситуации яв-
ляется практически не защищенным против стафилококковой инфекции.
Активная иммунизация новорожденного не достигает цели, так как не соз-
дает активного иммунитета.

Что касается специфической профилактики стафилококковых инфек-
ций в родильных домах, то наиболее перспективным является метод активно--
иммунизации беременных стафилококковым анатоксином. Смысл этого ме-
роприятия заключается в создании достаточно напряженного активногс
иммунитета у матери и, следовательно, пассивного иммунитета у новорож-
денного. Как известно, пассивный иммунитет гомологичного типа передается
от матери к ребенку через плаценту.

По данным Barr, Glenny, Randqll (1949—1950), гомологичные антиток-
сины, полученные ребенком от матери через плаценту, элиминируются от-
носительно медленно, что обусловливает полную.возможность создания ре-
зистентности у ребенка к стафилококковой инфекции в течение времени,
наиболее опасного в смысле экспозиции инфекции.

Таким образом, активный иммунитет к стафилококковой инфекции у
матери, возникающий в результате иммунизации стафилококковым анаток-
сином и сопровождающийся значительным накоплением в крови антитокси-
на (в среднем 4,7—5,7 АЕ в 1 мл крови), обеспечивает у новорожденногс
такой же уровень антитоксина в крови и резистентность к стафилококковым
инфекциям — пиодермитам, пневмониям и т. п.

Использование метода активной иммунизации стафилококковым ана-
токсином, которое имело в виду необходимость повышения резистентности
организма беременных, началось сравнительно недавно (Candiani, 1956
Johanovski et al., 1957).

В Советском Союзе активная иммунизация стафилококковым анатокси-
ном беременных была предпринята в Москве в 1958 г. Б. В. Воскресенские.
3. И. Лебедевой и А. И. Дмитриевой, в Ленинграде в 1959 г. С. Г. Хаскн-
ным, А. П. Егоровой и А. М. Долгопольской и в 1959 г. в одном из районов
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Московской области А. М. Чельным, В. С. Титовой и С. А. Златкиной.
Было показано, что прививки стафилококковым анатоксином во второй
половине беременности и непосредственно перед родами безвредны для ма-
терей и новорожденных. Прививки очищенным сорбированным стафилокок-
ковым анатоксином в женских консультацияхдали наилучший иммуноло-
гический эффект и обеспечили значительное снижение заболеваемости среди
матерей и детей (в среднем в 5,3 и в 5,2 раза соответственно).

Таким образом, даны научные обоснования для применения метода спе-
цифической профилактики стафилококковых инфекций (особенно в родовспо-
могательных учреждениях), обеспечивающего повышение специфической
резистентности к стафилококкам как у матери, так и у ребенка.

Оценивая эффективность специфических методов лечения стафилококко-
вых заболеваний, к которым относится применение стафилококковых (кор-
пускулярных) вакцин и стафилококковых анатоксина, фильтрата, бактерио-
фага и антифагина, Л. Н. Машкиллейсон (1964) приходит к следующему за-
ключению. Из перечисленных специфических лечебных средств наиболее
эффективным является стафилококковый анатоксин, который дает лучшие
результаты в отношении рецидивов при фурункулезе (Л. Н. Машкиллейсон,
1946; С. М. Минскер, 1941; С. С. Лурье, 1950, и др.). Хорошие результаты
были получены от применения стафилококкового анатоксина при тяжелых
формах заболеваний стафилококковой,.этиологии. Хорошие результаты дало
применение стафилококкового анатоксина А2, препарата стафилококкового
анатоксина, предложенного Г. В. Выгодчиковым (В. М. Крейнин, 1950;
Н. Д. Шеклаков, 1953; К- Е. Орлова, 1955; Л. Н. Машкиллейсон, 1950).
Стафилококковый анатоксин является более эффективным профилактиче-
ским препаратом, чем антифагин, применение которого дает некоторый эф-
фект при фурункулезе при продолжительности заболевания не более 2—3
месяцев. Оказалось, что при хроническом рецидивирующем фурункулезе
и гидрадените у 66% больных с этими формами наступили рецидивы (Л. А.
Ишув). Ряд наблюдений также говорит о значительно меньшей профилакти-
ческой активности стафилококкового антифагина по сравнению со стафило-
кокковым анатоксином (Е. Б. Беньямович, С. М. Минскер, С. С. Лурье,
Л. Я- Трофимова, Л. Н. Машкиллейсон, 1945, и др.).
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ГЛАВА VI

СТАФИЛОКОККОВЫЕ ПИОДЕРМИИ

Л. Н. Машкиллейсон и Л. JI» Машкиллейсон

Стафилококковые заболевания кожи относятся к наиболее частым в
группе пиодермии. Возбудителем кожных страданий является главным об-
разом золотистый стафилококк (Staphylococcus pyogenes aureus), по А. А.
Фельдману, Р. Б. Грагеровой и П. И. Поляковой (1940) — в 63%, гораздо
реже — белый {Staphylococcus albus).

Стафилококки в гораздо большей степени, чем стрептококки, сапрофи-
тируют на коже человека. Общие сведения о загрязненности кожи здоровых
людей микроорганизмами приведены в главе этого тома о стрептококковых
пиодермиях. Koch (1908) обнаружил пиогенные стафилококки на коже у
3—5% обследованных им здоровых людей, Е. И. Апасова (1934) — у 56,2%,
Т. В. Анкудинова (1959) — у 50,5%.

В патогенезе острой и хронической стафилодермии очень большое зна-
чение имеет носительство стафилококков на слизистых оболочках, в первую
очередь носа (Б. М. Тумаркин, 1962). В. И. Фельдман (1953), как и мы,
считает, что в большинстве случаев пиодермии заболевание бывает обуслов-
лено «собственными» пиококками, он говорит о «пиококконосительстве».
Д. М. Рустемова (1963) видит одну из причин распространения стафилокок-
ковых заболеваний в значительном проценте носитсльства среди здоровых
людей. Среди обследованного персонала родильного дома было обнаружено
60% носителей патогенного стафилококка. На это же указывали многие
авторы.

Muller (1962) считает, что самостерилизующая способность кожи стоит
в связи с рядом факторов, в том числе с анатомическим строением эпидерми-
са, с рН кожи, с ее влажностью, с наличием в эпидермисе некоторых хими-
ческих веществ и др. По исследованиям Rockl и Muller (1959), в роговом слое
кожи содержится около 75% сапрофитирующих в коже микроорганизмов,
остальные же 25% находятся между роговым и прозрачным слоями; ни-
же, т. е. в шиповидном слое эпидермиса, они уже не обнаруживаются.

При стафилодермиях, особенно глубоких, развивается некоторая сте-
пень клеточного и гуморального иммунитета, повышается титр агглютини-
нов, преципитинов, стафилолизина, опсонинов (С. Н. Сажина, М. А. Нико-
лаевская и Э. М. Каневич, 1935), антитоксина (Г. В. Выгодчиков, М. Л. Ореч-
кина, 1944), фагоцитарного числа.

М. Л. Оречкина (1944) не смогла установить полного параллелизма меж-
ду антитоксическим титром и клиническим течением заболевания. Б. М. Ту-
17*
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маркин (1962) нашел, что у подавляющего большинства больных хрониче-
ской пиодермией имеется низкая общая иммунологическая реактивность s
в то же время сенсибилизация к стафилококкам. Этим сочетанием можно от-
части объяснить тяжелое течение и упорство хронической пиодермии. М. И.
Ривлин (1962) наблюдал у больных стафилодермиями некоторое нарастай;'-
титров антитоксина, оказывавшееся более интенсивным у больных с высокой
общей иммунологической реактивностью; у больных легкими формами ста-
филодермии отмечалась низкая общая иммунологическая реактивность ::
титры антитоксина оказывались сниженными. Г. Г. Кондратьев (1948) от-
метил, чтов развитии аллергии к пиококкам большое значение имеют пер-
вичная реактивность организма животных и свойства отдельных штаммов
стафилококков. И. М. Сновский (1953) обнаружил наиболее патогенные штам-
мы при очень глубоких и хронических формах стафилодермии; штаммы,
выделенные из очагов поверхностных стафилодермии, обладали меньше;-:
патогены остью; еще меньшей патогенностью обладали штаммы стафилокок-
ков, выделенные с кожи здоровых людей.

У лиц, перенесших ту или иную клиническую форму стафилодермии.
иммунитета не остается. В то же время очень часто наблюдающаяся при ста-
филодермиях положительная реакция связывания комплемента (даже у бо-
левших в прошлом) указывает на образование соответствующих антител
(Г. М. Боевская и Ю. К- Гуревич, 1940). Вместе с рядом зарубежных иссле-
дователей Г. В. Выгодчиков (1936, 1963) считает, что в патогенезе стафило-
кокковых заболеваний ведущее значение имеет токсический фактор, а в
иммунитете при стафилококкциях — антитоксический фактор. Но наряду
с этим у больных стафилодермиями, особенно глубокими и хроническими.
часто констатируется состояние гиперергии к стафилококкам и продуктам
их жизнедеятельности, что доказывается повседневными наблюдениями над
реактивностью больных. Среди многочисленных авторов, исследовавших
реактивность кожи больных стафилодермиями путем применения внутри-
кожных проб со специфическими антигенами, можно назвать Р. С. Брауде
и М. М. Зархи (1927), которые применяли стафилококковую вакцину, и
С. М. Минскера (1941), применявшего стафилококковый анатоксин, и др.

В большинстве случаев у болеющих и недавно болевших глубокими фор-
мами пиодермии, а также у многих больных хроническими формами поверх-
ностной пиодермии (сикоз и др.) имеется состояние повышенной чувстви-
тельности к стафилококкам. Этим можно объяснить частые рецидивы у ряда
больных фурункулезом и гидраденитами и хроническое течение в некоторых
случаях глубокой пиодермии. У больных глубокими формами пиодермии
и у части больных хроническими поверхностными ее формами обычно бы-
вают резко выражены кожные аллергические реакции на специфические
аллергены (стафилококковая вакцина, фильтрат, антифагин, анаток-
син и др.).

На наличие гиперергии у больных глубокими формами стафилодермии.
в частности фурункулезом, гидраденитом и др., указывают не так редко
встречающиеся у таких больных вторичные аллергические сыпи разного мор-
фологического характера, которые мы называем пиоаллергидами (Л. Н. Маш-
киллейсон и Д. А. Трутнев, 1938; Н. Н. Яснитский, 1948 , и др.). Возник-
новение пиоаллергидов обычно связано с обострением основных очагов
стафилодермии; механизм их возникновения скорее всего рефлекторный.
Посевы крови при этом остаются стерильными, в высыпаниях пиоаллергидов
обычно пиококки не обнаруживаются; имеются лишь отдельные сообщения
о выделении из пустул вторичной сыпи стафилококков (С. И. Довженский,
1956).
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У больных хроническими формами глубокой пиодермии гиперергия
иногда бывает настолько резкой, что у них на месте внутрикожной инъек-
ции небольшой дозы стафилококковой вакцины или какого-либо другого спе-
цифического, а в некоторых случаях и неспецифического аллергена возни-
кает феномен Кебнера (Kobner) — изоморфная реакция раздражения, ина-
че говоря возникает очаг поражения, клинически и гистологически совершен-
но аналогичный существующим (Л. Н. Машкиллейсон, 19466; Д. А. Трут-
нев, 1956). Особенно рельефно этот феномен выражен в случаях глубокой
хронической гангренозной пиодермии.

В случаях эндогенного происхождения стафилодермии (реже стрептодер-
мий) — возникновения так называемых пиемидов или пиемических дерма-
тозов—• у больных определяется состояние анергии, что в значительной сте-
пени усугубляет прогноз. У таких больных кожные реакции со специфиче-
скими аллергенами остаются отрицательными, что свидетельствует об отсут-
ствии сколько-нибудь выраженного сопротивления инфекции,

ПАТОГЕНЕЗ

Входными воротами для стафилококков в коже являются преимущест-
венно сально-волосяные фолликулы и выводные протоки апокриновых пото-
вых желез. Только в незначительном количестве случаев стафилококковое
поражение кожи начинается в межфолликулярных пространствах, не счи-
тая выводных протоков апокриновых желез. Факультативная патогенность
стафилококков позволяет предполагать, что в подавляющем большинстве
случаев стафилодермии возникают не в результате заражения стафилокок-
ками извне, а вследствие того, что сапрофитировавшие до этого на коже дан-
ного человека стафилококки под влиянием тех или других предрасполагаю-
щих причин, понижающих сопротивление организма, в частности кожи, пре-
вращаются в патогенные. В таких случаях можно говорить об аутоинфекции.

Вместе с тем несомненно существуют случаи заражения стафилококка-
ми. Это в первую очередь относится к пузырчатке новорожденных, реже —
к фурункулам. Г. Н. Чистович и М. И. Ривлин (1962) считают, что у многих
больных стафилодермиями процесс начинается вследствие экзогенного за-
ражения. Такое заключение Г. Н. Чистович (1963) делает на основании фаго-
типизации культур стафилококков, выделенных из гнойных поражений и
верхних дыхательных путей. Г. Н. Чистович говорит о «злостном» носитель-
стве патогенных стафилококков. Такие носители «наряду с лицами, страдаю-
щими нагноительными процессами, являются серьезнейшими источниками
обсеменения патогенными стафилококками своего окружения». При этом
в первую очередь страдают новорожденные.

Начавшись в области фолликула, воспалительный процесс концентри-
руется только здесь или же, при отсутствии достаточного сопротивления,
распространяется дальше вширь и вглубь, захватывая иногда значительные
участки кожи. Так бывает при глубокой хронической стафилодермии, не
говоря уже о гангренозной пиодермии. В подавляющем же большинстве
случаев воспалительный процесс, вызванный стафилококками, ограничива-
ется фолликулярными и перифолликулярными пространствами. При неко-
торых стафилодермиях, например при карбункулах, в процесс вовлекается
ряд соседних фолликулов.

Наиболее целесообразной представляется классификация стафилодер-
мий по глубине поражения. В то же время надо отметить, что нередко у боль-
=ых одновременно бывают поверхностные и глубокие стафилококковые вы-
ьшания, например фурункулы и фолликулиты. Деление стафилодермии на
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ниям, наиболее эффективны из этих препаратов стафилококковый анаток-
син и стафилококковая аутовакцина (дозировку см. в разделе лечения фу-
рункулеза).

Пузырчатка новорожденных
(pemphigus neonatorum)

Синонимы: эпидемическая пузырчатка новорожденных; пемфигоид
[pemphigoid (И. Ядассон)].

Это заболевание можно рассматривать как тяжело протекающее
и иногда заканчивающееся гибелью больного распространенное буллезное
импетиго у детей первых дней и недель жизни. Встречается иногда в виде
эндемии в родильных домах. В нашей стране в последние десятилетия такие
эндемии представляют редкость.

В отношении этиологии пузырчатки новорожденных мнения расходятся. Г. И. Мещер-
ский (1931), П. С. Григорьев (1944), В. А. Рахманов (1961) и некоторые другие считают воз-
будителями этого вида пиодермии стрептококков, а И Ядассон (1934), М. Есснер (1934),
Hiemcke (1934), С. Я. Голосовкер (1960), С. Т. Павлов (1960) и некоторые другие авторы —
стафилококков. Л. И. Гокинаева в 282 посевах из 294 получила чистую культуру стафилокок-
ков, причем больные дети реагировали положительно на токсин стафилококков, выделен-
ных из пузырей.

По-видимому, возбудителями этого страдания могут быть как стафи-
лококки, так и стрептококки. В том и в другом случае отличающиеся высо-
кой патогенностью возбудители пузырчатки новорожденных, попав на кожу
новорожденного, не встречают там какого-либо серьезного сопротивления
и уже на 2—3-й неделе жизни ребенка может возникнуть заболевание.

Гистологически пузыри обычно однокамерные и располагаются чаще
внутриэпидермалыю, реже под эпидермисом (Л. И. Гокинаева, 1956).

На коже туловища, конечностей, шеи, головы, в кожных складках воз-
никает большое количество напряженных или дряблых пузырей разной
величины — от горошины и меньше до лесного ореха и больше. Пузыри бы-
вают окружены слабо выраженным воспалительным ободком. На ладонях
и подошвах высыпания обычно отсутствуют. Через 1—3 дня серозное содер-
жимое пузырей мутнеет, становясь серозно-гнойным. Новые пузыри продол-
жают появляться в течение 5—10 дней. Пузыри обычно вскоре вскрываются,
и на их месте открывают эрозивные новерхности красного цвета, имеющие
тенденцию к эпителизации. В то же время иногда эрозивные поверхности
сливаются, образуя обширные плохо эпителизирующиеся участки. Иногда
пузыри, не вскрываясь, ссыхаются в корочки, под которыми происходит
эпителизация. В некоторых случаях пузыри возникают и на слизистой обо-
лочке глаз, а также полости рта, носа.

Все течение болезни занимает около 2—3 недель, в тяжелых случаях
до 4—6 недель», в настоящее время при современных методах лечения забо-
левание почти всегда заканчивается выздоровлением.

У 20% больных отмечается повышение температуры (выше 38е), которое
держится несколько дней (С. Я- Голосовкер, 1960), иногда лихорадочное
состояние предшествует сыпи (Я. Е. Атлас, 1961). В некоторых случаях
заболевание сопровождается желудочно-кишечными расстройствами, дети
становятся крайне неспокойными, плохо берут грудь. По С. Я- Голосовкеру
(1960), у 25% больных отмечаются инфильтрат и корочки в области пупочной
ранки, у 15% —конъюнктивиты и отиты, у 8% —пневмонии.

Близко к пузырчатке новорожденных стоит эксфолиативный дерматит
новорожденных, описанный Ritter von Rittershain (1868—1878), или болезнь
Риттера фон Риттерсхайна.
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Заболевание чаще возникает на 2-й неделе жизни, но иногда и на 3—•
5-й неделе. Zarfl (I912) считает инкубационный период при этом заболевании
равным 36 часам, Dickey (1926) — 2 дням.

Процесс обычно также начинается с пузырей, но они очень быстро уве-
личиваются, сливаются и лопаются, обнажая кроваво-красные эрозии с от-
слаивающимися по краям пластами рогового слоя. Характерно молниенос-
ное распространение процесса. Иногда за одну ночь поражается большая
часть кожного покрова, причем роговой слой отходит и на участках, на кото-
рых до этого пузырей не было. Симптом Никольского резко положительный.
Ребенок имеет вид обожженного, видны лишь островки нормальной кожи.
На ладонях и подошвах отходит роговой слой, отпадают ногти. У рта, глаз
в в сгибах возникают легко кровоточащие трещины. В тяжелых случаях все
время появляются новые пузыри, возникает рвота, понос, внезапно сильно
повышается температура; ребенок иногда погибает. В случаях благоприят-
ного течения процесса уже через 4—5 дней после начала заболевания начи-
нается эпителизация эрозивных поверхностей, причем длительность всего
заболевания составляет 7—10 дней или несколько больше.

Tachau (1934) говорит о четырех разновидностях болезни Риттера фон
Риттерсхайна: 1) процесс начинается с эритематозной стадии (без высы-
пания пузырей), сменяющейся эксфолиацией; 2) эксфолиативный дерматит
развивается из типичной картины пузырчатки новорожденных; 3) подост-
рое течение болезни; 4) рудиментарные формы.

На возможность перехода пузырчатки новорожденных в эксфолиатив-
ный дерматит указывали многие авторы, в том числе Г. И. Мещерский (1926),
А. А. Боголепов (1931), Tachau (1934), В. И. Фельдман (1939) и др.

Л. И. Гокинаева (1956) различает три степени пузырчатки новорожден-
ных по тяжести течения: легкую — соответствующую пемфигоиду Ядассона,
среднюю — типичную пузырчатку новорожденных и тяжелую — септико-
пиемию, при которой на коже развивается картина эксфолиативного дерма-
тита. Л. И. Гокинаева в 4 случаях наблюдала переход типичной пузырчатки
.-_ порожденных в эксфолиативный дерматит.

Диагностика обычно затруднений не представляет. Пузыри при сифили-
тической пузырчатке (при раннем врожденном сифилисе) возникают на ин-
:.:льтрированном основании и локализуются исключительно на ладонях
z подошвах; обычно имеются и другие признаки болезни; кроме того,в содер-
жимом пузырей можно обнаружить бледные трепонемы. Серологические ре-
акшш положительны.

Своевременное применение антибиотиков (пенициллин и др.), сульф-
аниламидных препаратов обычно ведет к выздоровлению. В прежнее время
:мгртность во время некоторых эпидемий составляла 30—50%. Местное ле-
тние такое же, как при буллезном импетиго. Большое значение имеет пра-
вильное кормление ребенка.

Источниками заражения являются дети, уже заболевшие пузырчаткой
-порожденных, больничный персонал, матери, страдающие первичным или
?*:"нчным импетиго, загрязненное белье, ванночки и т. п.

В целях профилактики в родильных домах необходимо строгое соблю-
:£='•: е санитарно-гигиенического режима. Лица обслуживающего персонала,
•юощие хотя бы незначительные явления какого-либо пиодермического
:шесса, не должны допускаться к работе в родильных отделениях. Если

#"•:.!евание начинается в родильном доме, следует изолировать ребенка
жать и не выписывать их до выздоровления. Особое внимание нужно обра-

туг"ч на «больничного стафилококка», учитывая при этом, что часто пато-
г»£ные стафилококки имеются у обслуживающего персонала в зеве и носо-



266 Л. И. Машкиллейсон и А. Л. Машкиллейсон

глотке (С. Я- Голосовкер, 1960; Г. Н. Чистович, 1962, 1963, и др.). Отсюда.
между прочим, вытекает предложение менять обслуживающему персоналу
марлевые маски каждые 2—3 часа, регулярно проверять персонал на носи-
тельство стафилококков (на коже и слизистых оболочках и т. п.)- Clarke.
McGeoch, Sippe (1956) сообщили об успешном опыте профилактики пиодер-
мии новорожденных путем смазываний полости носа у обслуживающего
персонала 1% террамициновой мазью.

ГЛУБОКИЕ СТАФИЛОДЕРМИИ

Фурункул и фурункулез (furunculus, furunculosis)

Синонимы: чирей, чирьеватость.
Фурункул представляет собой ограниченное острое гнойное воспаление

с частичным центральным некрозом, разыгрывающееся в волосяном фолли-
куле, его стенках, сальной железе и окружающей их ткани. Возникновению
фурункула предшествует фолликулит и пер и фолликулит, которые, как и
фурункул, чаще вызываются золотистым стафилококком.

Естественно, что фурункулы могут образовываться только на участках
кожи, покрытых волосами. Они никогда не возникают на ладонях и подо-
швах.

Предрасполагают к развитию фурункулеза хронические заболевания
внутренних органов, в первую очередь желудочно-кишечного тракта, нару-
шения обмена веществ и деятельности желез внутренней секреции, прежде
всего диабет, заболевание нервной системы и др. Из внешних влияний сле-
дует отметить роль охлаждения (А. И. Игумнов, 1958, и др.) и перегрева-
ния, систематической травматизации и мацерации кожи, повышенной пот-
ливости. Нередко отмечается летне-осенний подъем пиодермических заболе-
ваний, особенно в жаркое время (Н. Ф. Родякин, 1947, и др.). Иногда фу-
рункулезом осложняются дерматозы, сопровождающиеся зудом, в первую
очередь чесотка. Фурункулы часто возникают в результате неблагоприятных
условий работы (см. в разделе профилактики пиодермии).

Гистологически фурункул характеризуется наличием в области волося-
ного фолликула, начиная с его устья до луковицы волоса, включая сальную
железу и окружающую ткань, резка выраженных воспалительных явлений,
причем центральная часть воспалительного очага подвергается некрозу и
нагноению. Некротические изменения возникают в тех границах, где прекра-
щается кровообращение вследствие тромбоза кровеносных сосудов; на гра-
нице с некрозом образуется некоторое количество гноя, который продвига-
ется к поверхности по ходу волосяного влагалища, образуя видимое макро-
скопически центральное конусовидное возвышение (Л. Г. Фишман, 1957).
Вокруг центрального некроза и нагноения отмечается скопление фибро-
бластов и лейкоцитов, а еще более кнаружи — зона гиперемии с явлениями
коллатерального отека.

Клинически вначале образуется нерезко ограниченная краснота и при-
пухлость, всегда болезненная, особенно при дотрагивании, надавливании,
трении (соприкосновение с одеждой и т. п.). При пальпации обнаруживается
больший или меньший инфильтрат, причем температура пораженной кожи
значительно повышена. Через несколько дней в центральной части фурун-
кула образуется некротический стержень с расплавленным гнойничком на
верхушке. После вскрытия пустулки (самопроизвольного или искусствен-
ного) стержень отходит постепенно или сразу (обычно на 6—9-й день после
начала заболевания), а образовавшийся в результате этого воронкообразный



Стафилококковые пиодермии 267

дефект ткани быстро выполняется грануляциями и язвочка обычно быстро
рубцуется. Лишь в случаях крупных фурункулов процесс рубцевания не-
сколько затягивается. Течение отдельного фурункула занимает от 6 до 14
дней, редко — до 20 и больше дней.

Чаще всего фурункулы возникают на лице, а также на местах трения
и давления — на задней поверхности шеи, в области поясницы и ягодиц.
Обычно фурункулы протекают без выраженных общих явлений, но иногда,
при локализации крупных фурункулов в области головы, лица, шеи и осо-
бенно в случаях, когда даже небольшой фурункул подвергается травмати-
зации или же выдавливанию, развиваются общие явления разной тяжести —
озноб, повышение температуры (иногда до 40° и выше), плохое самочувствие,
сильная головная боль и др. При этом часто развивается регионарный лимф-
аденит и лимфангоит. Особенно большую опасность представляют фурун-
кулы, возникающие на лице вблизи от передней лицевой вены, сообщаю-
щейся с кавернозным синусом, чем создается возможность развития менин-
гита. Кроме того, при локализации фурункулов на лице, голове и шее соз-
дается опасность возникновения септического процесса. Опасность выдавли-
вания фурункулов становится понятной, если вспомнить, что при фурунку-
лах в некротизированных участках и вокруг них имеются тромбированные
мелкие артерии и вены, причем ко времени полной секвестрации стержня
тромбы организуются и закрываются-просветы сосудов, при попытке же
ускорить удаление отделившегося стержня (при помощи пинцета, выдав-
ливания) происходит отрыв сосудов на границе с некрозом и, если к этому
зремени еще организация тромба не закончена, такой отрыв поведет к дви-
жению оторвавшихся тромбов по току крови. При этом из артерии тромб
5ыталкивается в рану, что имеет следствием выделение нескольких капель
крови, но из вены оторвавшийся тромб поступает в общий круг кровообра-
щения. Опасность выдавливания фурункула или другой несвоевременной
попытки удаления его стержня заключается, таким образом, в возможности
стрыва инфицированного тромба (Л. Г. Фишман, 1957).

Из осложнений фурункулов, кроме упомянутых, следует отметить их
ассцедирование — единственный случай, когда показано применение хирур-
гического вмешательства при этом заболевании.

Ввиду того что фурункулы на лице, особенно на верхней губе, а также
а области носа и носогубного треугольника, протекают обычно тяжело, с
2авних пор принято описывать отдельно фурункул лица. Иногда говорят о
злокачественных фурункулах лица (С. Т. Павлова, 1957). По Л. Ю. Дымар-
:>:эму и Н. С. Тимофееву (1951), у 36,8% больных фурункулами лица на-
блюдалось злокачественное их течение. Тяжесть течения фурункулов на
ице, как и карбункулов, зависит от особенностей анатомического строения
* на, в частности от того, что в движения мимических мышц вовлекается
• кожа, что препятствует созданию покоя; подкожная клетчатка на лице
•;—роена по широкопетлистому типу; вблизи срединной линии лица нахо-
1 -ся весьма разветвленная сеть вен. Л. Г. Фишман (1957) пишет: «Прини-
M.-Z-. во внимание характер строения вен лица, почти полное отсутствие кла-
•анов, наличие нескольких путей в полость черепа, следует считать всякий

грункул и карбункул лица потенциально опасным для жизни заболева-
ть : •. Этот же автор указывает, что малое количество подкожной клетчатки,

•ынчие эластических волокон, идущих от глубоких отделов кожи до мими-
чьских мышц и тем фиксирующих кожу к мышцам, наличие густой сети кро-

косных и лимфатических сосудов — все это способствует тяжести течения
гункулов при этой локализации и стиранию грани между фурункулами
-^гбункулами лица.



268 Л. Н. Машкиллейсон, и 1 Л. Машкиллейсон

В настоящее время при своевременном начале лечения смертельный ис-
ход при фурункулах лица представляет большую редкость.

Из осложнений фурункулов нужно еще отметить в настоящее время
редко встречающиеся метастатические абсцессы, которые могут возникать
в разных органах и тканях как вблизи, так и в отдалении от первичного оча-
га (С. Т. Павлов, 1957), переход инфекции на соседние ткани, образование
на месте фурункула хронической пиококковой язвы (на голенях), а также
микробной экземы.

Диагноз фурункула обычно не вызывает затруднений. Наличие цент-
ральной пустулы и некротического стержня отличает его от псевдофурун-
кулеза, а также от гидраденита. От сибирской язвы фурункул отличается

менее выраженным отеком тканей, отсутствием пузырьков по окружности
корки черного цвета, меньшей болезненностью и отсутствием нарушения
общего состояния больных.

В случаях наличия нескольких фурункулов или возникновения одного
фурункула за другим принято говорить о фурункулезе (рис. 65), который
может быть регионарным (особенно часто на шее, спине и ягодицах) и рас-
пространенным. Если фурункулы возникают в значительном количества
в течение короткого времени, говорят об остром фурункулезе; если фурун-
кулы продолжают возникать длительное время или же если рецидивы ост-
рого фурункулеза повторяются, говорят о хронически рецидивирующее
фурункулезе.

Лечение фурункулов и фурункулеза, как правило, должно быть общ°е
и местное. Общее лечение может не проводиться в случаях одиночных спс-
радических фурункулов, но если одиночный фурункул локализуется на лице,
голове, шее, половых органах, а также в случаях крупных болезненных
фурункулов и другой локализации, то показана общая терапия.

М е с т н о е л е ч е н и е . Дерматологи предпочитают накладывать
на фурункул так называемую ихтиоловую лепешку с чистым ихтиолом (Л. Н.
Машкиллейсон, 1931; С. Т. Павлов, 1956; В. Л. Рахманов, 1931, и др.). Чис-
тый ихтиол обладает противовоспалительными, рассасывающими, бактери-
цидными и в то же время кератопластическими свойствами. После обработка
пораженной области каким-либо дезинфицирующим составом (исключат
йодную настойку и ртутные препараты) на фурункул наносят толстый слой
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ихтиола, поверх кладут тонкий слой ваты, которая быстро приклеивается,
так что обычно не нужно накладывать повязки. Смазывание ихтиолом про-
изводят 1—2 раза в день, он легко снимается ватой, смоченной в теплой воде.
После вскрытия фурункула на вскрывшийся участок накладывают сте-
рильную марлю (можно с синтомициновой эмульсией), а на еще инфильтри-
рованную область продолжают наносить чистый ихтиол. При сильной болез-
ненности применяютсухоетепло (грелку), до наложения ихтиола целесооб-
разно облучать пораженные участки лампой соллюкс или применять субэри-
темные дозы ультрафиолетовых лучей.

До вскрытия на фурункул вместо ихтиола можно накладывать ртутный,
ихтиоловый или ртутно-ихтиоловый пластырь или 5—-10% белую ртутную
мазь. При фурункулах наружного слухового прохода применяют тампоны
с 1 % раствором азотнокислого серебра, 3% раствором борной кислоты,
1% раствором салицилового спирта, 1% синтомициновой эмульсией и др.

Хирургическое вмешательство показано только при абсцедирующих
фурункулах.

О б щ е е л е ч е н и е . При остром фурункулезе применяют антибио-
тики: пенициллин (по 400 000—600 000 ЕД в сутки в течение 7—10 дней),
синтомицин (по 0,5 г 3—4 раза в день в течение того же срока), левомицетин
(в тех же дозах), биомицин (по 0,2—0,3 г 4—5 раз в день) и др. Выбор анти-
биотического препарата целесообразно производить, сообразуясь, где это
возможно, с результатами антибиограммы. При хронически рецидивирую-
щем фурункулезе предпочтительно пользоваться методами специфической
и неспецифической иммунотерапии.

Из методов специфической иммунотерапии на первом месте стоит ста-
филококковый анатоксин (Ramon, 1938; Г. В. Выгодчиков и Д. М. Давидо-
вич, 1938; Н. С. Смелов, 1939; С. М. Минскер, 1941, и др.). Почти все авторы,
применявшие этот препарат, в том числе и мы, считают особенно ценным его
профилактическое действие в отношении рецидивов стафилодермий. Стафи-
лоанатоксин впрыскивается подкожно, предпочтительно в межлопаточную
область, в дозах от 0,2 до 2 мл с интервалами в 2—5 дней в зависимости от
степени общей и местной реакции, всего на курс 8—10 инъекций. При приме-
нении стафилоанатоксина рецидивы у больных фурункулезом и гидрадени-
том возникают не более чем в 3,5% случаев (Г. В. Выгодчиков, 1963).

Больным хроническим рецидивирующим фурункулезом, как и гидраде-
нитом, следует рекомендовать через несколько месяцев после окончания
первого курса лечения стафилоанатоксином проводить второй такой же курс,
даже если к этому времени и не наступил рецидив стафилодермий. Целесо-
образность профилактического курса диктуется тем, что иммунитет, достиг-
нутый с помощью стафилоанатоксина, может оказаться нестойким. С этой
же целью некоторые авторы, в том числе и Г. В. Выгодчиков (1963), пред-
лагают, особенно при хроническом фурункулезе, вводить стафилококковый
анатоксин (один раз или больше) каждый год. По наблюдениям В. М. Крей-
нина (1952), Н. Д. Шеклакова (1953) и некоторых других авторов, более эф-
фективен предложенный Г. В. Выгодчиковым новый препарат стафилокок-
кового анатоксина — А2, обладающий более выраженными иммуногенны-
ми свойствами. Он применяется в тех же дозах, что и обычный стафилоана-
токсин.

Противопоказаниями к применению стафилоанатоксина являются: ак-
тивный туберкулез, декомпенсированные заболевания сердца, нефрозо-неф-
рит, гипертония, тяжелый артериосклероз, эндокринопатии, заболевания
крови, тяжелые заболевания внутренних органов, нервной системы и резкое
истощение.
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Стафилококковый антифагин (Ф. Г. Бернгоф, 1952, и др.) вводят подкож-
но ежедневно или через день в зависимости от реакции на предыдущее вве-
дение в дозах от 0,2 до 1 мл, увеличивая дозу каждый раз на 0,1—0,2 мл.
всего на курс 10 инъекций. Противопоказания те же, что и к применению
стафилоанатоксина.

По данным Л. А, Ишува (1950), применение антифагина оправдано
только при ограниченной локализации фурункулов и при длительности
заболевания до 2—3 месяцев; при хроническом рецидивирующем фурунку-
лезе и гидрадените у 66% больных при лечении антифагином наступили ре-
цидивы, а при распространенном рецидивирующем фурункулезе с давностью
процесса более 3 месяцев рецидивы прекратились только у одного из 43
больных. Наши наблюдения также говорят о значительно меньшей профи-
лактической активности стафилококкового антифагина по сравнению со
стафилоанатоксином.

Стафилококковый фильтрат (антивирус), изучавшийся в течение дли-
тельного времени (1926—1939) А. М. Кричевским (1941) и др., вводят
внутрикожно в дозах от 0,1 до 1 мл каждые 3—5 дней, на курс 6—10 впрыс-
киваний.При хронически рецидивирующемфурункулезецелесообразно инъек-
ции начинать с 0,1 мл разведенного в 5—10 раз фильтрата. Противопока-
зания те же, что и при анатоксине и антифагине. Профилактическое дей-
ствие фильтрата слабее по сравнению с таковым стафилококкового ана-
токсина.

Стафилококковый бактериофаг с успехом применяли для лечения ста-
филодермий (фурункулеза, гидраденита, сикоза) М. А. Беридзе (19381.
С. М. Гитман и С. М. Минскер (1939) и др. Бактериофаг вводят под пиодер-
мические очаги, реже в самые очаги, иногда применяют в виде примочек.
Инъекции делают раз в 2—3 дня в дозах от 0,5 до 1—2 мл, количество впрыс-
киваний от 3—4 до 10.

Стафилококковую вакцину вводят подкожно или внутрикожно (внутри-
кожные инъекции обычно более эффективны). Подкожно вводят 0,2—2 мл
каждые 3—4 дня (в зависимости от реакции на предыдущее впрыскивание!,
внутрикожно — в такие же сроки по 0,1—1 мл (в одно место не более
0,2 мл).

О хороших результатах вакцинотерапии сообщали Л. Ф. Бруннер
(1923), Т. Б. Горгиев (1958) и др. Лучшие результаты дает аутовакцина (при-
готовленная из штаммов стафилококков, выделенных из очагов поражения
у данного больного).

Гораздо реже, чем раньше, в настоящее время при фурункулезе и гидр-
адените пользуются приемом внутрь сульфаниламидных препаратов. Сульф-
аниламидные препараты в настоящее время находят применение толькс
в тяжелых случаях фурункулеза, когда их назначают одновременно с анти-
биотиками и другими средствами.

Из неспецифических методов иммунотерапии чаще прибегают к ауто-
гемотерапии, иногда комбинируя ее с пенициллинотерапией или с Другим
антибиотиками.

В соответствующих случаях первостепенное значение имеет устранение
причин, способствующих возникновению фурункулеза и предрасполагаю-
щих к нему. Это в первую очередь относится к лечению диабета, хронических
заболеваний желудочно-кишечного тракта, анемии, нарушенного обмена ве-
ществ и др. Часто полезным оказывается прием витаминов группы В (пив-
ные дрожжи), аскорбиновой кислоты, витамина А. В упорных случаях ино-
гда приходится прибегать к гемотрансфузиям, введению гамма-глобулина,
приемам кортикостероидов.
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Гидраденит (hidradenitis)

Название происходит от греческих слов hidros — пот, aden •— железа.
Синонимы: сучье вымя, hidradenitis suppurativa, abscessus tuberosus, stap-
hylodermia sudoripara suppurativa и др.

Гидраденит представляет собой стафилококковое поражение апокри-
новых потовых желез Шиффердекера (Schiefferdecker). Апокриновые желе-
зы, как известно, начинают функционировать только в период полового соз-
ревания, что объясняет отсутствие гидр-
аденита в детском возрасте. Связь заболе-
вания с этими железами объясняет и ло- |
кализациго процесса в определенных ме- I
стах — подкрыльцовых впадинах (рис. 66),
около сосков, вокруг заднего прохода, на
мошонке, на наружных половых органах, 1
т. е. в тех областях, где у человека име-
ются апокриновые железы. Чаще всего
поражаются подкрыльцовые впадины.

Клинически гидраденит характери- I
зуется появлением кожно-подкожных буг-
ристых холмообразных опухолеподобных
инфильтратов плотноватой консистенции,
величиной с грецкий орех и больше, бо-
лезненных, особенно при надавливании;
постепенно кожа над ними краснеет, ис- I
тончается и наконец прорывается с выде- I
лением гноя и образованием свищевых хо- I
дов. Процесс рубцевания занимает около
2 недель, но общая длительность заболе-
вания нередко бывает гораздо большая,
так как отдельные узлы проделывают
свое развитие медленнее других и в то же время могут появляться но-
вые инфильтративные узлы. В отличие от фурункулов при гидрадените не
образуются ни некротические стержни, ни центральные пустулы. При гидр-
адените гораздо реже, чем при фурункулезе, бывает затяжное хроническое
течение, чаще это встречается в случаях двустороннего гидраденита. При
других локализациях гидраденита течение процесса менее продолжительное.

Из предрасполагающих моментов большое значение имеют повышенная
потливость, а также факторы, указанные в отношении фурункулеза.

Общее и местное лечение не отличается от такового при фурункулезе.
При развившейся флюктуации узла показан разрез. В начальной стадии
иногда приносят успех местная рентгенотерапия, УВЧ. iHecTHo поверх по-
зязки с чистым ихтиолом целесообразно применять сухое тепло.

Карбункул (carbunculus)

Название «карбункул» происходит от латинского слова carbo — уголь.
Другие его названия — углевик, огневик. Вызывается золотистым или бе-
лым стафилококком. Карбункул представляет собой гнойно-некротическое
воспаление подкожной клетчатки и кожи, заканчивающееся медленным
этторжением омертвевшей ткани с образованием глубокого, обычно втяну-
того рубца. При карбункуле явления некроза преобладают над гнойным
:асплавлением тканей. В течении карбункула можно различать три стадии:

Рис. 66. Гидраденит.
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1) воспалительной инфильтрации (длительность 8—12 дней), 2) отторжс;
некротизированной ткани (длительность около 20 дней) и 3) гранул;::
ния, эпителизации и рубцевания (Л. Г. Фишман, 1957).

На относительно небольшом участке кожи возникает ряд как

--Щлакам Ьолъше. Ъриболее или менее выраженных
н * и (недомогание, слабость, повышенная ^™

/ р

тивными явлениями по периферии. В ближайшие дни на этом инфильтрат
происходит высыпание пустул, которые после отхождения некротизировь:-:-
ных масс превращаются в более или менее глубокие язвы. В тяжелых сг: -
чаях подвергаются некрозу участки ткани и между фолликулами, в резу--
тате чего образуется длительно не рубцующийся очень большой очаг омерт-
вения.

Карбункулы чаще локализуются на задней поверхности шеи и в облает;:
поясницы, а также на лице. В более легких случаях при рациональной тера-
пии течение карбункула занимает 2—3 недели, в других же случаях оно
может быть значительно более продолжительным. Особенно тяжелыми н
опасными являются карбункулы лица, иногда возникающие в результате
травмы первоначально существовавшего фурункула (сдирание, выдавли-
вание). Основной причиной перехода доброкачественного течения карбун-
кулов или фурункулов в злокачественное следует считать попытки выдав-
ливания фурункулов.

На тромбоз вен как на основную причину пиемии, осложняющей иногда
карбункул, указывал еще Н. И. Пирогов. См. также в разделе «Фурункулез»

Профилактика карбункулов не отличается от таковой при фурункулах.
Лечение состоит в применении антибиотиков, преимущественно пени-

циллина (парентерально), а также сульфаниламидных препаратов. В самом
начале развития карбункула может быть применена рентгенотерапия.
К столь излюбленному в прошлое время крестообразному разрезу при
карбункуле в настоящее время почти не прибегают. Особенно это касается
карбункулов лица, лечение которых должно быть строго консервативным;
очагу поражения должен быть предоставлен полный покой. По данным
Л. М. Шнапера (1937), смертность-при лечении карбункулов лица с помощью
разрезов составляла 47,6%. В настоящее время при применении антибиоти-
ков и сульфаниламидов и отказе от оперативного вмешательства смертность
от карбункулов снижена до минимума.

Глубокие хронические пиодермии

Стафилококки, преимущественно золотистые, иногда обусловливают
возникновение г л у б о к и х х р о н и ч е с к и п р о т е к а ю щ и х
к о ж н ы х п р о ц е с с о в (рис. 67, 68), причем в части таких слу-
чаев возбудителями заболевания наряду со стафилококками бывают и стреп-
тококки (смешанные стрепто-стафилококковые формы глубокой хронической
пиодермии).

Известно много клинических разновидностей хронической глубокой
пиодермии. Отсылая интересующихся этим вопросом к специальным руко-
водствам по дерматологии, мы здесь лишь перечислим эти формы.

К чисто стафилококковым разновидностям глубокой хронической пио-
дермии относятся: абсцедирующий и подрывающий фолликулит и перифол-
ликулит волосистой части, головы, сикозиформная ульэритема (люпоидный
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сикоз), декальвирующий фолликулит, акне келоид, шаровидное акне и др.
Основной клинической формой смешанной стрепто-стафилококковой глубо-
кой хронической пиодермии является хроническая глубокая язвенно-веге-
тирующая пиодермия (Н. А. Черногубова, 1925). У больных этими формами
"нодермии обычно отмечается высокая степень сенсибилизации кожи, как
специфической, так и неспецифической, иногда даже возникают вторичные

Рис. 67. Хроническая глубокая пио-
дермия.

Рис. 68. Гангренозная пиодермия.

~--:-ргические сыпи (пиоаллергиды). В случаях же глубокой хронической
-:дермни, сопровождающихся состоянием анергии, течение заболевания
азает особенно тяжелым (Л. Н. Машкиллейсон, 1946а). В отдельных слу-
--\ хронической глубокой пиодермии обнаруживается на голенях «пио-
~ная остеопатия» (С. А. Глауберзон, 1934).

ПРОФИЛАКТИКА ПИОДЕРМИИ

Чем лучше условия жизни и материальное благосостояние широких
асе населения, тем меньше заболеваемость пиодермией. Основным профи-
лактическим мероприятием является гигиеническое содержание кожи (частое
атье, частая смена белья и т. п.). Большое значение имеет также доста-
>-:ная сопротивляемость организма и предохранение кожи от травматиза-
я и мацерации, а также от переохлаждения; имеют значение и меры про-

усиленной потливости. При всяком нарушении целости кожи нужносейчас
обработать поврежденный участок, как бы мал он ни был, дезиифи-

ующим средством. При хорошем общем состоянии организма кожа со-
яет свои бактерицидные, самостерилизующие свойства по отношению

юычно сапрофитирующим на ней стафилококкам (см. выше). Общеукреп-
,ие мероприятия, занятия спортом, пребывание на свежем воздухе,
•дение режима питания и сна и т. п. — все это имеет известное значе-

- Рук-во по микробиологии, том VII
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ние в профилактике пиодермии. Сюда же относится своевременное леяеэ
таких заболеваний, как диабет, анемия, нарушение деятельности желу^«-
но-кишечного тракта и т. п.

О специальной профилактике пиодермии новорожденных см. в разл=ж
о пузырчатке новорожденных. Систематическим осмотрам нужно подве:"1~.
работников и детей во всех детских учреждениях. При обнаружении бог_з-
ного пиодермией работника до выздоровления его не следует допускать к ре-
боте с детьми, а больного ребенка следует изолировать.

П р о ф и л а к т и к а п и о д е р м и и в у с л о в и я х п р о и з -
в о д с т в а — очень важная задача в борьбе с временной потерей трудо-
способности во многих отраслях хозяйства. Она состоит из общееанитарныз:
и санитарно-технических мер, включая индивидуальную защиту и личную
гигиену рабочего, а также санитарно-просветительную работу. Успех этой
работы должны обеспечивать дерматологи, санитарные и производственные
врачи, хирурги, а также администрация и общественные организации пред-
приятия. Одной из основных задач при этом является борьба с микротрав-
матизмом путем механизации производства, содержания в порядке рабочего
места и инструментов и т. п. Подробнее об этих мерах см. в специальных
руководствах по дерматологии (Л. Н. Машкиллейсон, 1960; В. А. Рахманов,
1961, и др.). Профилактика пиодермии имеет свои особенности в зависи-
мости от характера работы, в связи с чем в Советском Союзе разработаны
специализированные меры для разных отраслей промышленности и для
работников сельского хозяйства. В результате проведения необходимых
мероприятий заболеваемость производственной пиодермией в нашей стране
снизилась.
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СТРЕПТОКОККОВЫЕ ПИОДЕРМИИ

Л. Я. Машкиллейсон и A. JI. Машкиллейсон

Основными возбудителями пиодермии (pyodermia от греч. руоп — гной
и дерма — кожа) являются стрептококки и стафилококки. Редко гнойнич-
ковые заболевания кожи вызываются некоторыми другими микроорганиз-
мами, в частности кишечной палочкой и синегнойной палочкой.

В данной главе будут рассмотрены довольно распространенные поверх-
ностные и глубокие гнойничковые заболевания кожи, вызванные стрепто-
кокками.

Особенности морфологии и биологии стрептококков подробно изложены
s VI томе настоящего руководства.

Вопросы патогенеза и патологической анатомии различных видов стреп-
тококковых поражений будут рассмотрены нами в соответствующих разде-
лах данной статьи.

Вопрос об иммунитете, возникающем при стрептококковых поражениях
кожи, остается открытым. Возникновение пиоаллергидов в случае стрепто-
кокковой пиодермии говорит о возможности сенсибилизации кожи стрепто-
кокками.

Классификация стрептококковых' поражений кожи (стрептодермии)
представляет значительные трудности. Их классифицируют по глубине
вызываемых ими патологических процессов (Darier, 1928), по длительности
их течения (острые и хронические пиодермии).

Группу стрептодермии составляют следующие клинические формы:
стрептококковое импетиго, стрептококковая опрелость, острая и хрони-
ческая диффузная стрептодермия, обыкновенная эктима и хроническая пио-
кокковая язва, рожа.

Вряд ли можно принять точку зрения Milian (1936), который чрезвы-
чайно расширяет группу стрептококковых дерматозов, причисляя к ним
красную волчанку, дисгидроз, некоторые генерализованные эритродермии
и др. Для этого нет сколько-нибудь убедительных данных. То же относится
к точке зрения Takenouchi, Imai, Shimazaki (1962), считающих гемолити-
ческий стрептококк этиологическим фактором некоторых случаев красной
волчанки, многоформной экссудативной эритемы, слизисто-кожно-глазного
синдрома и узловатой эритемы.

В то время как у взрослых преобладают стафилококковые поражения
кожи, дети чаще страдают стрептодермией: по Э. И. Раутенштейн (1945) —
в 5—6 раз чаще, по В. И. Фельдману (1953) — в 7 раз.
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ЭПИДЕРМАЛЬНЫЕ СТРЕПТОДЕРМИИ

ИМПЕТИГИНОЗНЫЕ ПРОЦЕССЫ

Стрептококковое (контагиозное) импетиго [impetigo streplogenes (соп-
tagiosa)]. Синонимы: streptoderrnia superficialis vesiculosa; импетиго Фокса.

Термин «импетиго» (impetigo) происходит от латинских слов inipetere —
нападать и impetus — нападение. Этим термином подчеркивается внезап-
ность и быстрота развития заболевания. До XVIII века все поражения кожи,
которые сопровождались образованием гнойных корок, называли импе-
тиго. Как самостоятельное заболевание импетиго было выделено Fox (1869).
назвавшим его из-за установленной им заразительности контагиозным.

Э т и о л о г и я . Лишь Brocher (1896) удалось доказать этиологическую
роль стрептококков при контагиозном импетиго. Через 13 лет после этого
Lewandowsky (1909) установил, что наряду со стрептококковым контагиоз-
ным импетиго встречается и стафилококковое контагиозное импетиго. В. М.
Серпер и М. М. Израильсон (1926) находили стрептококков во всех случаях
контагиозного импетиго. Мы, как и Г. И. Мещерский (1926), различаем два
вида контагиозного импетиго — стрептококковое (impetigo streptogenes)
и стрепто-стафилококковое (impetigo strepto-staphylogenes).

П а т о г е н е з . Нередко контагиозное импетиго является «вторичной
болезнью», развиваясь на местах ранее существовавшего дерматоза (П. В.
Кожевников, 1947, и др.); часто это бывает при чесотке и экземе.

Заболевание обычно .вначале возникает на местах каких-либо незначи-
тельных повреждений кожи — случайных трещин, ссадин, расчесов, уку-
сов насекомых и т. п., а затем нередко переносится (ногтями, полотенцем
и др.) на соседние иногда и на отдаленные участки кожи. В том и другом
случае почти всегда это бывают открытые участки тела.

Болеют преимущественно дети, иногда подростки и молодые женщины.
П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . Гистологически в эпидер-

мисе обнаруживается плоский пузырь, содержащий серозную жидкость it
полинуклеары. Пузырь приподнимает роговой слой над остальным эпидер-
мисом, находящимся в состоянии отека и инфильтрированным лейкоцитами.

К л и н и ч е с к о е т е ч е н и е . На открытых участках кожи — на
коже лица (чаще вблизи ноздрей, рта), кистей, голеней и стоп, реже на за-
крытых участках — появляются растущие периферически уплощенные по-
верхностные пузыри (фликтены) разной величины — от булавочной головки
до 1,5—2 см и больше в диаметре. Пузыри наполнены светлым содержимым,
постепенно мутнеющим, редко кровянистым. По окружности пузыря появ-
ляется реактивная, нерезко ограниченная краснота. Субъективные явления
отсутствуют. Через короткое время пузыри вскрываются или же ссыхаются.
В том и другом случае на их месте образуются тонкие корки желтоватого
цвета, которые обычно через 5—7 дней отпадают, оставляя после себя бледно-
эритематозные пятна с узкой каемкой отслоившегося рогового слоя. Если
корки снять насильственно, под ними обнаруживаются влажные эрозивные
ловерхности, причем заживление в таком случае происходит значительно
медленнее, чем после самопроизвольного отпадения корки.

Иногда в результате того, что в центральной части пузыри быстро под-
сыхают, а по периферии увеличиваются, высыпания приобретают кольцевид-
ную форму (impetigo circinata) или другую фигурную, извилистую или сер-
гтигинозную форму (impetigo figurata, gyrata и др.).

Клинические разновидности стрептококкового импетиго. Б у л л е з-
• о е и м п е т и г о (impetigo bullosa). На голенях, реже на стопах и кис-
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тях возникают в небольшом количестве крупные пузыри, большей частью
напряженные, с серозно-гнойным, а иногда и с кровянистым содержимым.
Наряду со стрептококковым буллезным импетиго может развиваться и ста-
филококковое буллезное импетиго (Lewandowsky, 1921, и др.). В последнее
время большинство исследователей высказывает мнение, что пузырчатка
новорожденных чаще вызывается стафилококками, чем стрептококками
(см. в главе о стафилококковых пиодермиях.).

По Sabouraud (1928), стрептококку свойственно вызывать в коже экзо-
сероз — пузыри, а стафилококку — экзоцитоз, т. е. гнойные высыпания.
Но это, по-видимому, не является законом. Противоположные точки зрения
по этому вопросу высказывались на Первом съезде украинских дермато-
венерологов: в то время как М. Г. Мгебров (3938) защищал специфичность
как стрепто-, так и стафилодермии, А. М. Кричевский (1938) высказался
против этого.

Буллезное импетиго чаще развивается в летнее время. Взрослые болеют
чаще, чем дети. Об эпидемическом распространении буллезного импетиго
сообщали Schubert (1926), А. Елецкий (1927) и др.

Иногда буллезное импетиго появляется на местах укусов комаров, мос-
китов и других насекомых.

Д. Л. Перельдик (1958) под названием Pyodermia bullosa extremitatum
описал буллезное импетиго, развивающееся большей частью у взрослых и
протекающее с нарушением общего состояния и резкими изменениями окру-
жающей пузыри кожи —геморрагическимободком, эритемой, сильным реак-
тивным отеком. Длительность заболевания до21/2 месяцев. Заболевание труд-
но поддается лечению.

Разновидностью буллезного импетиго является тдк называемая о к о -
л о н о г т е в а я ф л и к т е н а (синонимы: поверхностный панариций;
impetigo periungualis; streptodermia superficialis bullosa rnanuum Jadassohni,
tourniole), которая возникает почти исключительно у детей, начинаясь на
месте заусениц, царапин, уколов иглой, различных травм и т. п. При этом
образуются плоские, огибающие ноготь дугообразные пузыри, превращаю-
щиеся постепенно в пустулы.

Особую клиническую форму импетигинозного процесса на ягодицах
у грудных детей представляет п а п у л о-эр о з и в н а я с т р е п т о -
д е р м и я (streptodermia papulo-ulcerosa), или «цирцинарные послеэро-
зивные сифилоиды» Севестра и Жаке (syphiloides posterosives circinees Se-
vestre-Jacquet). Начинается эта форма также с плоских пузырей, но из-за
того, что они очень эфемерны и быстро лопаются (постоянная травматиза-
ция, обусловленная локализацией), обычно бывают видны лишь поверх-
ностные эрозии круглой формы со слабо выраженной воспалительной каем-
кой по окружности. Корки не образуются из-за постоянной влажности этих
мест.

Заеда (perleche). Синонимы: bridou; impetigo fissurica; угловой стоматит
(angulus infectiosus), «гнилой угол».

Заеда развивается в углах рта односторонне или симметрично. Вначале
возникает недолго существующий, быстро вскрывающийся маленький пу-
зырь со светлым содержимым, затем обнажается эрозивная поверхность на
соприкасающихся участках углов рта, иногда образуется корочка, а в самой
центральной части поражения — небольшая трещинка. При пиококковой
заеде всегда обнаруживаются стрептококки (В. М. Серпер и М. М. Израиль-
сон, 1926, и др.). Рецидивы заеды нередко отмечаются в течение длительного
времени. Болеют большей частью дети и подростки, хотя не представляют
редкости случаи рецидивирующей заеды и у взрослых.
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Клиническую картину заеды могут вызывать дрожжеподобные грибки
(кандидозная заеда) и дефицит в организме витамина В2 (гипо- или арибо-
флавиноз). В некоторых случаях стрептококковой заеды правильному диаг-
нозу помогает наличие у больных других форм импетиго.

Возникновению заеды способствует привычка у некоторых детей об-
лизывать углы рта, у взрослых — неисправные протезы, больные зу-
бы и т. п. Пораженные участки не следует раздражать острой и соленой
пищей.

Простой лишай лица (pityriasis simplex facisi); Winderflechte (нем.);
scaly impetigo (англ.); dartre volante (франц.). Синонимы: pityriasis strep-
togenes; pityriasis alba; impetigo pityrodes s. sicca; pityriasis sicca; сухая
пиодермия (pyodermia sicca).

Стрептококковое происхождение простого лишая лица доказал Sabou-
raud. В дальнейшем это было подтверждено многими, в том числе Г. Г. Конд-
ратьевым и Г. Ш. Юмашевым (1935).

Возникновению простого лишая лица способствует недостаточное высу-
шивание кожи после мытья, частое мытье с мылом сухой кожи лица и т. п.

При этой форме возникают (преимущественно у детей 4—9 лет) круглые
или овальные очаги отрубевидного шелушения белого цвета, иногда на слег-
ка покрасневшей коже щек, подбородка, носа, очень редко — на коже туло-
вища. В некоторых случаях диски белого шелушения сливаются, образуя
крупнофестончатые очаги. Нередко в то время как одни очаги поражения
исчезают, по соседству возникают новые, откуда и произошло французское
название «летучий лишай» (dartre volante). Субъективные ощущения отсут-
ствуют, несмотря на значительную сухость пораженных участков кожи.

Простой лишай лица иногда возникает эпидемически у школьников.
П. И. Големба (1955) среди 2450 обследованных детей, больных разными дер-
матозами, обнаружил простой лишай лица у 305 (12,4%) детей; у 16,2%
больных, имевших обычное стрептококковое импетиго, одновременно отме-
чался и простой лишаи лица, причем почти у всех этих детей он предшество-
вал возникновению обычного импетиго.

Gougerot (1933) считал, что стрептококки обладают «витилигогенным»
действием, так как после обусловленного ими простого лишая лица может
оставаться лейкомеланодермия (стрептококковое витилиго, или «ахроми-
рующие стрептококкции»).

И м п е т и г о с л и з и с т ы х о б о л о ч е к . Встречается очень
редко. У детей с импетиго на коже возникают мелкие плоские пузыри или
афтоподобные высыпания на слизистых оболочках полости рта, носа, конъ-
юнктивы век и глазного яблока, иногда и на роговице.

В е г е т и р у ю щ е е и м п е т и г о (impetigo vegetans) также отно-
сится к очень редким формам стрептодермии.

О с л о ж н е н и я п р и с т р е п т о к о к к о в о м и м п е т и г о .
При отсутствии лечения могут развиться другие формы стрептококковой
инфекции — лимфангоит, лимфаденит, абсцессы и, что особенно важно и
что всегда следует иметь в виду, пиококковое поражение почек. Hill (1919)
:ообщил о 4 случаях нефрита у детей, развившегося вслед за импетиго. Г. И.
Мещерский (1931) говорил об «импетигинозном нефрозе» различного типа,
вплоть до геморрагического, к которому более предрасположены дети в воз-
?асте до 10 лет. И. А. Горчаков (1940) у 8 больных импетиго (из 170) обнару-
жил альбуминурию, прекратившуюся после излечения кожного заболева-
• я . McCullough с сотрудниками (1951) сообщил, что из 124 детей, болевших
гстръш гломерулонефритом в течение 1944—1949 гг., у 42 (33,87%) заболе-
занию почек предшествовало импетиго.
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Fricker (1936) наблюдал случай скарлатины, развившейся у больного
пиодермией, вызванной гемолитическим стрептококком. Этот же автор сооб-
щил о лицах, соприкасающихся с длительно болевшими импетиго и забо-
левших скарлатиной, причем при эпидемиологическом обследовании уда-
лось исключить контакт заболевших со скарлатинозными больными. С. А.
Крастелевской (1938) при трех вспышках удалось установить, что подъему
заболеваемости скарлатиной предшествовало увеличение заболеваемости
импетиго. Автор, кроме того, указывает на то, что и импетиго, и скарлати-
ной преимущественно болеют дети в возрасте от 4 до 8 лет.

П р о г н о з . Прогноз при импетигинозных заболеваниях обычно хоро-
ший, особенно при раннем лечении. Ввиду значительной контагиозное™
процесса больным импетиго всегда нужно иметь отдельную посуду и белье,
им надо коротко стричь ногти, часто протирать кончики пальцев каким-либо
дезинфицирующим раствором (камфарный или салициловый спирт или др.);
на ссадины и порезы рекомендуется наносить коллодий или пластырь, заусе-
ницы коротко остригать и смазывать бриллиантовой зеленью или другой
анилиновой краской.

Л е ч е н и е . Лечение проводится местно одним из следующих способов,
1)3—4 раза в день толстым слоем накладывают 1—2% желтую ртутную мазь:
2) таким же образом накладывают борно- (2О?6)-дегтярную (10%) мазь,
рекомендованную Г. И. Мещерским (1926); 3) 2 раза в день смазывают 1—
2% спиртовым раствором бриллиантовой зелени, генцианвиолета или пио-
ктанина- 4) 2 раза в день накладывают 1—10% синтомициновую эмульсию
или 0,2% фурацилиновую мазь или мази с некоторыми другими антибио-
тиками (2—3% биомициновая, 2% тетрациклиновая и др.). Целесообразно
комбинировать смазывания анилиновой краской с последующим наложе-
нием мази. Никогда не следует насильственно удалять корки, обычно легко
отторгающиеся после нескольких смазываний мазью.

При буллезном импетиго пузыри вскрывают, покрышки пузырей сре-
зают, после чего очаги смазывают анилиновой краской и накладывают одну
из вышеуказанных мазей с антибиотиком или 3—5% дерматоловую (или ксе-
роформную) мазь.

При заеде предпочитают смазывания анилиновыми красками, в упор-
ных случаях прибегают к пограничным лучам Букки. Больным рецидиви-
рующей заедой рекомендуется прием ̂ рибофлавина и никотиновой кислоты.

При простом лишае лица применяют 1—10% синтомициновую эмуль-
сию, эритромициновую мазь, 2—3% желтую или белую ртутную мазь, мази
с серой, резорцином, нафталаном и др. Во избежание рецидивов следует
хорошо вытирать лицо после каждого умывания.

При всех формах импетигинозных процессов запрещается мытье пора-
женных участков; окружающую кожу нужно 1—2 раза в день обтирать 2%
салициловым или камфарным спиртом.

В случае затяжного, распространенного или рецидивирующего импе-
тигинозного процесса наряду с местным лечением проводят общую тера-
пию, назначая общеукрепляющие средства, витамины, диету. Запрещает-
ся мед, шоколад, варенье, яичный белок, мясные супы, консервы, острые
блюда.

Стрепто-стафилококковое (контагиозное) импетиго [impetigo strep to-
staphylogenes(contagiosa)], или обыкновенное вульгарное импетиго (impetigo
vulgaris), развиваются из стрептококкового импетиго в результате при-
соединения стафилококковой инфекции. При этом начальный плоский пу-
зырь превращается в кратковременно существующую пустулу желто-медо-
вого цвета, а затем быстро образуются толстые крошковатые «медовые» корки,
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которые иногда могут покрыть все лицо {маскообразное импетиго (impe-
tigo larvata)].

Различают следующие клинические разновидности этой формы импе-
тиго (Г. И. Мещерский, 1930).

1. I m p e t i g o g r a n u l a t a s. p e d i c u l a r i s , возникающее
у женщин и девочек при наличии головных вшей, расчесов и заноса пиокок-
ковой инфекции. Высыпания с волосистой
части головы быстро распространяются на f—-.-....... .. ....
шею, спину, лицо и уши.

2. I m p e t i g o s с ajj i о s а — ос-
ложнение чесотки. При этом на разгиба-
тельной стороне локтевых областей (приз-
нак Hardy), на половом члене, ягодицах,
внутренней поверхности бедер, околосо-
сковом кружке (у женщин) у больных че-
соткой возникают крупные, отдельно си-
дящие корки.

3. I m p e t i g o p e d i c u l o s a —
осложнение при вшивости. В результате
расчесов в области крестца и лопаток воз-
никают импетигинозные высыпания..-.

4. I m p e t i g o s c r o f u l o s a . У
детей, страдающих хроническим ринитом,
отитом, блефаритом или конъюнктивитом,
зозникают частые рецидивы импетиго возле
носа, ушей, по краю век.

При всех этих формах импетиго обычно
можно обнаружить регионарный лимфаде-
нит, иногда развивается фурункулез.

Прогноз хороший, если лечению под-
зергается не только импетигинозный процесс, но и основное заболевание
• педикулез, чесотка, ринит, отит, блефарит, конъюнктивит). Профилакти-
ка и лечение в основном не отличаются от таковых при стрептококковом
импетиго.

СТРЕПТОКОККОВАЯ ОПРЕЛОСТЬ
(INTERTR1GO STREPTOCOCC1CA)

К л и н и ч е с к а я к а р т и н а . На соприкасающихся участках кож-
-ых складок образуются сплошные резко ограниченные эрозированные
чокнущие поверхности красного цвета, окруженные узким эпидермальным
воротничком (С. Т. Павлов, 1960). Поражаются главным образом крупные

~;;дки — под грудными железами у женщин, бедренно-мошоночные,
чежъягодичная, складки живота (у тучных), за ушными раковинами, реже
чежпальцевые складки. Нередко в глубине складок образуются болезнен-
-:^е трещины. Больные жалуются на жжение, зуд и боль. Предрасполагают
< заболеванию диабет, гипергидроз, тучность. Стрептококковое происхож-
1гнне ряда случаев опрелости доказали Sabouraud, В. И. Самцов (1951),

_ яр.
Поражение клинически трудно отличить от опрелости, вызванной

;:ожжеподобными грибками (В. И. Самцов, 1951). Заболевание обычно име-
I хроническое течение с рецидивами. Особенно часто рецидивирует стреп-

~:-кокковая опрелость за ушными раковинами (streptodermiaretroauricularis),
гйзаивающаяся чаще у лиц, страдающих себореей. Как правильно_ отме-

Рис. 69. Импетиго стрептококковое.
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чает С. Я- Голосовкер (i960), при разрешении процесса кожа заушных скла-
док остается еще несколько инфильтрированной и покрытой чешуйками.
дольше всего остаются там трещины, покрытые тонкими корочками, являю-
щиеся причиной рецидивов заболевания.

Обследуя 100 больных интертригинозными поражениями больших скла-
док кожи, В. И. Самцов у 70 из них выделил стрептококк (64 раза вместе
со стафилококком), а у 2 4 — дрожжеподобные грибки.

Л е ч е н и е . Примочки из дезинфицирующих растворов (при мокну-
тии), мази и пасты с анилиновыми красками (2%), дегтярные пасты.

П р о ф и л а к т и к а . Лечение основного общего заболевания, местно
ежедневные обтирания 2% салициловым спиртом, присыпка 5% борным
тальком (С. Т. Павлов, 1960).

ОСТРАЯ ДИФФУЗНАЯ СТРЕПТОДЕРМИЯ ВЗРОСЛЫХ
(STREPTODERMIA DIFFUSA AOJTA ADULTORUM)

Заболевание описано Н. Л. Россиянским и В. И. Фельдманом (1939).
В части случаев возникновению диффузного процесса предшествует какой-
либо инфекционный очаг на коже (опрелость, микробная экзема или др.).
По-видимому, эта форма представляет собой своеобразную острую разновид-
ность стрептококкового импетиго (Н. Л. Россиянский, 1943).

Характерно очень быстрое распространение процесса на большие участ-
ки кожи. Преимущественная локализация — лицо, шея, волосистая часть
головы, конечности. В начале заболевания отмечаются общие явления —
повышенная температура, головная боль, разбитость, бессонница.

ХРОНИЧЕСКАЯ ДИФФУЗНАЯ СТРЕПТОДЕРМИЯ
(STREPTODERMIA DIFFUSA CHRONICA)

Хроническая диффузная стрептодермия, или стрептококковый эпидер-
модермит, встречается чаще, чем острая разновидность диффузной стрепто-
дермии. В патогенезе хронических форм стрептодермий существенное зна-
чение имеет уменьшение сопротивляемости организма, неправильное лече-
ние начальных очагов и различные неблагоприятные внешние факторы
(В.А.Рахманов, 1961).

К л и н и к а . Болеют преимущественно взрослые. Заболевание лока-
лизуется главным образом на голенях, на предплечьях и кистях, а также во-
круг сосков и под грудными железами у женщин. Характерны односторон-
ность поражения, резкие его границы, типичные стрептококковые пузыри
на поверхности очага и вблизи него, толстые зеленовато-желтые корки и
эрозивные влажные поверхности, эпидермальный отслаивающийся кнутри
венчик, склонность к периферическому росту. Субъективные явления незна-
чительные. Течение длительное. Эта форма часто осложняется экзематиза-
цией, при этом возникает картина так называемой микробной экземы.

В этиологии пиококковьгх эпидермодермитов как не экзематизирован-
ных, так и экзематизированных, ведущую роль играют стрептококки
(И. А. Сагал, 1953). Из участков поражения при микробной экземе выделяют
стрептококков [гемолитических (М. Г. Мгебров, 3938)] и стафилококков. При
этом в развитии сенсибилизации, помимо других моментов, играет роль
распад ткани с последующим всасыванием продуктов расщепления белка
(Л. Н. Машкиллейсон, 1945; А. П. Софронова и Е. Б. Беньямович, 1946).

Л е ч е н и е . Лечение хронической диффузной стрептодермий прово-
дится пастами и мазями, препаратами дегтя (5—10%), спиртовыми раство-
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рами анилиновых красок, эмульсиями и мазями с антибиотиками и др. При
микробной экземе часто хорошие результаты приносит мазь Вилькинсона
(вначале пополам с цинковой пастой), а также паста с 5—10% АСД (анти-
септик-стимулятор Дорогова); при обострениях применяют холодные при-
мочки из азотнокислого серебра (0,25%), риванола (1:1000) и др. При пара-
травматической и околораневой экземе необходимо одновременно лечить
травматическое поражение, поддерживающее микробную экзему (свищи,
ожоги, раны и др.). В тяжело и упорно протекающих случаях микробной
экземы следует присоединять антибиотическую терапию (широкого спектра
действия), которая, будучи применена без сочетания с обычным лечением,
нередко оказывается недостаточно эффективной как при хронической диф-
фузной стрептодермии, так и при микробной экземе (Л. Н. Машкиллейсон,
1960).

П р о ф и л а к т и к а . Необходимо лечить каждое, даже самое незна-
чительное пи одер ми чес кое высыпание и предохранять окружающую его
кожу от заболевания. В отношении паратравматической околораневой эк-
земы основное значение имеет рациональный уход и лечение раны, правиль-
•ое наложение гипсовой повязки и т. п.

ДЕРМАЛЬНЫЕ СТРЕПТОДЕРМИИ

ЭКТИМА ОБЫКНОВЕННАЯ
(ECTHYMA VULGARE)

При обыкновенной эктиме возникает поражение того же характера,
что и при стрептококковом импетиго, только более глубокое и расположен-
эое на отечном основании. Всегда можно обнаружить стрептококков в чис-
той культуре, лишь редко примешиваются стафилококки (Lewandowsky,
1909). Из отечественных авторов стрептококковое происхождение эктимы
'=;ло доказано Г. Г. Кондратьевым и Г. Ш. Юмашевым (1935) и др. Вместе

с тем нельзя не отметить данных Przylipiak, Wittenberg (1954), которые в
2 случаях экспериментально вызвали типичную обыкновенную эктиму после
з«утрикожного введения взвеси золотистых гемолитических стафилококков,
=а основании чего эти авторы считают, что обыкновенная эктима может вы-
г^заться и стафилококками.

Особенно часто встречаются обыкновенные эктимы в военное время,
-~_ связано с травматизацией кожи нижних конечностей при большой за-
тязненности этих частей тела, с длительным пребыванием в сырой обуви
• т. п. В другое время редко приходится видеть обыкновенные эктимы, воз-
- -хновение которых, как правило, тесно связано с пониженной сопротив-
.---мостью организма.

П а т о г и с т о л о г и ч е с к и обнаруживается корка из роговых
шэсс. фибрина, дегенерированных эпителиальных клеток, лейкоцитов и
• кроорганизмов; в дерме сосуды расширены, в центре поражения тромби-
:\=лны; под дегенерированным эпителием коллагеновые волокна местами
---готизированы, содержится много лейкоцитов. Вблизи изъязвления эпи-
>:УИС отечен и акантотичен.

К л и н и к а . Процесс начинается с пузыря с гнойным или гнойно-
т-.зянистым содержимым. После того как пузырь вскрывается, на его месте

образуется плотно сидящая желтовато-грязная корка, под которой обнару-
живается язвенная поверхность — так называемая эктиматозная язва. Эта
сза обычно круглой формы, с крутыми краями и гнойным дном. После ее
аг>:ивления остается пигментированный рубец круглой формы.
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Эктима локализуется преимущественно на голенях. Она чаще возн^
кает у лиц молодого возраста. Продолжительность заболевания различнаг.
При раннем лечении обыкновенные эктимы рубцуются в течение 1—2 недель:
если же питание больного понижено или имеются какие-либо другие небла-
гоприятные факторы, рубцевание происходит медленно и иногда при этой
возникают новые эктимы. В некоторых случаях обыкновенные эктимы ослож-
няются лимфангоитом и лимфаденитом.

Д и а г н о з . В отличие от сифилитической эктимы обыкновенная экт»-
ма окружена яркой разлитой воспалительной краснотой, а не темно-крас-
ным ободком; в отделяемом сифилитической эктимы можно найти бледных
трепонем; кроме того, у больных всегда удается обнаружить какие-либо
другие признаки сифилиса.

Л е ч е н и е . Местная терапия в основном не отличается от таковой при
стрептококковом импетиго. На язвенные поверхности накладывают эмуль-
сию или мазь с антибиотиком (синтомицин, пенициллин, биомицин, тетра-
циклин), при излишних грануляциях применяют растворы азотистого сереб-
ра, мазь Микулича (с заменой перувианского бальзама бальзамом Шоста-
ковского). При множественных эктимах показано парентеральное введение
пенициллина или прием внутрь одного из антибиотиков широкого спектра
действия (целесообразно при выборе антибиотика руководствоваться резуль-
татами антибиограммы, хотя клинические результаты совпадают с резуль-
татами антибиограммы далеко не всегда), а также проведение аутогемотера-
пии. Ослабленным и истощенным больным назначают, кроме того, усилен-
ное питание, общеукрепляющие средства (витамины, препараты мышьяка
и железа, рыбий жир и др.).

П р о ф и л а к т и к а . Запрещается мытье пораженных участков; ок-
ружающую их кожу следует обтирать каким-либо дезинфицирующим рас-
твором, например 2% салициловым или камфарным спиртом.

ПРОНИКАЮЩАЯ, ИЛИ СВЕРЛЯЩАЯ, ЭКТИМА
(ECTHYMA TEREBRANA)

Это очень редко встречающееся поражение кожи развивается почти
исключительно у кахектичных детей и иногда у взрослых. Возбудителями
могут быть стрептококки и синегнойная палочка.

Процесс локализуется на туловище, ягодицах и конечностях, причеч
иногда поражаются значительные участки кожи.

Л е ч е н и е . Наряду с мерами по укреплению общего состояния ребен-
ка назначают антибиотики широкого спектра действия, сульфаниламидные
препараты. При обнаружении синегнойной палочки нужно прибегнуть к
действующим на нее антибиотикам (стрептомицин, террамицин, неомищш
и др.).

ХРОНИЧЕСКАЯ ПИОКОККОВАЯ ЯЗВА
(ULCUS CHRONIOJM PYOCOCCICUM)

Эту форму мы выделили в 1944 г. в отдельную разновидность пиодер-
мии. Так как в большинстве случаев хроническая пиококковая язва разви-
вается на месте предшествовавшей травмы (преимущественно на голенях)
или вблизи него, мы отнесли ее к паратравматической пиодермии (Л. Н. Маш-
киллейсон, 1945).

Э т и о л о г и я и п а т о г е н е з . В отделяемом пиококковых хро-
нических язв обычно обнаруживают гемолитические стрептококки и золо-
тистые стафилококки (Л. Н. Машкиллейсон, 1945). М. Т. Бриль и Н. Б. Пла-
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хова (1947) выделили гемолитический стрептококк в 88% случаев (из 44);
авторы высказывают мнение о том, что иногда обнаруживаемые при этом
золотистые стафилококки принимают участие в обострениях язвенного про-
цесса, дифтероиды же и дифтерийные палочки ухудшают и отягощают тече-
ние хронической пиококковой язвы.

Особенно часто хроническая пиококковая язва встречается в военное
время. По К. Г. Патканьяну (1951), во время Великой Отечественной войны
хронические пиококковые язвы составляли 5,2% всех пиодермитов, причем
52 первый год войны приходилось 19% всех язв, на второй — 25,3%, на
третий — 39,8%, на последний год — 15,9%. У 86% больных язвы локали-
зовались на голенях, у 10% — на стопах, у 4% — на бедрах. Большинство
бальных были в возрасте до 30 лет.

Под предварительной травмой здесь следует понимать не только меха-
шяческую травматизацию, но и химическую, лучевую и микробную (очаг
•Еодермии типа фурункула, карбункула и пр.)- Так, у наблюдавшихся нами
11945) больных хроническими пиококковыми язвами отмечались следующие
травматические моменты в широком их понимании: механические травмы
различного рода — у 25 больных, фурункулы — у 22, варикозный симпто-
•геомплекс — у 6, химические и лучевые (лучи Рентгена) повреждения
KLKH — у 5. Нам (Л. Н. Машкиллейсон, 1945; А. П. Софронова и Е. Б. Бень-

яювич, 1946), кроме того, удалось установить, что у больных хроническими
•ококковыми язвами имеется сенсибилизация клинически здоровой кожи

- "-дуктам расщепления белков кожи.
Таким образом, этио-патогенетическими компонентами здесь являются

щл&ыг, микроорганизмы и неспецифическая сенсибилизация. При этом ин-
куесно отметить, что реакция у больных хроническими пиококковыми яз-

•впег клинически здоровых участков кожи на специфические антигены
г-ептококковую и стафилококковую вакцины) значительно менее выра-

ВЕ.2. чем на белковые препараты, что, по-видимому, связано с длительным
всыванием продуктов распада собственно белка и с развивающейся в ре-

хьтате этого значительной сенсибилизацией к этим продуктам (Л. Н. Маш-
-.тнеон, 1945).
П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . В деструктивной стадии по

^ A S U язвы обнаруживается значительное разрастание эпителия, местами
TTZHYрованием отдельных тяжей (М. Т. Бриль, 1947); в основании язвы

шре-ея мощный инфильтрат, главным образом из лимфоцитов, плазмати-
шх клеток и небольшого количества полинуклеаров, моноцитов и фибро-

|истов. Кровеносные сосуды сужены, склерозированы; коллагеновые во-
С Й набухшие, в области инфильтрата распадаются; эластическая ткань
гтна лишь в глубоких участках дермы. Нервные окончания в эпидермисе
:3£ют, в верхней части дермы нервные волокна утолщены, распадаются
Ьсагменты, отмечается их варикозность и вакуолизация, в сосочковом

— зернистый распад осевых цилиндров.
У л и н и к а. Вначале на месте будущей пиококковой язвы возникает

раснение и припухлость кожи или же, как при обыкновенной эктиме,
ЗЙ, ! пузырь или пустула; иногда ей предшествует фурункул. Быстро

зодит изъязвление, причем язва с самого начала бывает окружена отеч-
воспалительным ободком. Постепенно величина язвы увеличивается,
л достигая размера ладони. Форма язвы круглая или овальная, иногда
шльная, края ее обычно обрывистые, плотноватые, дно нередко покры-

зтическим распадом. Обычно бывает значительное количество жидкого
:го отделяемого. Длительность этой деструктивной стадии процесса
Бриль, 1947) составляет от 2 недель до 2 месяцев и больше. Язва и ее
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края болезненны, особенно при ощупывании при надавливании. В дальней-
шем некротическая ткань отторгается, язва постепенно очищается, дно ста-
новится ровным, как бы лакированным, часто ливидного цвета, без наклон-
ности к развитию свежих грануляций. Иногда бывает2, 3 и больше язв. Среди
наших больных одна язва имелась у 11 больных, две язвы и больше — у 49
больных (Л. Н. Машкиллейсон, 1945). Рубцевание язвы происходит или от
периферии к центру или (иногда и одновременно) начинается в центральной
части поражения одним или несколькими островками, которые затем сли-
ваются.

Д и а г н о з . От обыкновенной эктимы хроническая пиококковая язва
отличается отсутствием корковой стадии, столь характерной для первой,
а также большей торпидностью и длительностью течения. От варикозной
язвы хроническая пиококковая язва отличается отсутствием расширенных
вен, быстрым началом, значительно большей наклонностью к рубцеванию,
молодым возрастом больных. От хронической глубокой и вегетирующей пио-
дермии хроническая пиококковая язва отличается большей глубиной про-
цесса, более правильной формой язв, отсутствием подрытых краев, отсут-
ствием наклонности к серпигинизации и рубцов, напоминающих таковые
после колликвативного туберкулеза кожи (скрофулодерма).

Л е ч е н и е. Из 24 наших больных, леченных черепицеобразным нало-
жением лейкопластыря в виде «сетки» со сменой пластыря каждые 5—7 дней,
у 17 язвы полностью зарубцевались (Л, Н. Машкиллейсон, 1945). Противо-
показано наложение пластыря при наличии резкого раздражения кожи во-
круг язвы. Можно комбинировать этот метод лечения с нанесением на язвен-
ную поверхность антибиотического препарата. Л. А. Штейнлухт и Л. Н.
Смирнова (1958) наблюдали благоприятное действие при пиококковых яз-
вах 0,5—5% мазей с колимицинсм. Можно применять желатиново-цинковые
повязки, а также окклюзивные гипсовые повязки (Л. А. Абрамович, 1948).
повязки с 10% сульфонина (производное 4-диаминодифенилсульфона)
(М. Г. Подгаецкая, 1957).

Из методов общего лечения можно рекомендовать местную циркуляр-
ную новокаиновую блокаду, впрыскивания антиретикулярной цитотокси-
ческой сыворотки Богомольца (Л. Н. Машкиллейсон, Е. Б. Беньямович,
В. А. Лаптев и М. Б. Сегаль, 1946), витамины А, Е, В,, В2 и другие обще-
укрепляющие средства.

П р о ф и л а к т и к а . Больные, перенесшие хронические пиокок-
ковые язвы, должны предохранять область бывшего поражения от
всякой травматизации. Одной из важных профилактических мер является
своевременное лечение пиодермических высыпаний на нижних конеч-
ностях.

Так как в этиологии большинства клинических форм х р о н и ч е-
ч е с к о й г л у б о к о й п и о д е р м и и первенствующее значение име-
ют стафилококки, представляется более целесообразным привести их опи-
сание в главе о стафилококковых пиодермиях.

РОЖА (erysipelas)

Синонимы: Rotlauf (нем.); rosa (лат.); Wundrose (нем.),
Слово erysipelas происходит от двух греческих слов — erythros — крас-

ный и pella — кожа. Русское название «рожа» обязано переносу названия
цветка розы на болезнь из-за сходства в цвете (В. Иванов и М. Молоден-
ков, 1962).
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Рожа представляет собой вызываемое стрептококками и сопровождаю-
щееся лихорадочным состоянием острое очаговое серозно-экссудативное вос-
паление кожи, включая подкожную жировую клетчатку.

Рожа была описана еще Гиппократом, различавшим рожу «травмати-
ческую» и «идиопатическую» (возникавшую, как он думал, в результате дей-
ствия внутренних причин). Гален считал причиной рожи нарушение дея-
тельности желчного пузыря. Этот взгляд имел сторонников и значительно
позже. Некоторые врачи первой половины XIX века (Schonlein и др.) отно-
сили рожу в одну группу (erysipelaceen) с опоясывающим лишаем, крапив-
-:ицей, оспой и скарлатиной. Но в то же время еще Gregory (1777) считал,
что рожа вызывается особым ядом. Такого же взгляда придерживался и
Hunter. Эти английские авторы, как и Velpeau и Trousseau во Франции
1929), указывали на заразительность рожи и на роль незначительных по-

вреждений кожи (возможные входные ворота для инфекции). Но только
Fehleisen (1882) показал, что рожа вызывается патогенным микроорганиз-
мом, внедряющимся в лимфатические сосуды кожи и подкожного жирового
моя. При этом Fehleisen выделил культуру «рожистого стрептококка» и
затем вызвал экспериментальную рожу у 6 больных туберкулезной волчан-
хон и кожным раком. Через 14 лет Petruschky (1896) установил эксперимен-
-=льно, что рожа у человека может быть вызвана и стрептококками, которые
•были выделены не у больных рожей, й что таким образом, «рожистый стреп-
—.кокк» идентичен обычному пиогенному стрептококку.

Из других ученых второй половины прошлого века ценные исследова-
ния по роже принадлежат И. Гениште (1864), Н. И. Пирогову (1865) и др.

Э т и о л о г и я . Возбудителем является стрептококк группы А. Па-
тогенные свойства стрептококков, вызывающих рожу, сходны с таковыми
г-г-ептококков, выделяемых при острых и хронических стрептодермиях
Н . И. Гусельникова, 1953). Заражение чистой культурой гемолитических
гг>ептококков не всегда приводит к развитию рожи, в то время как иноку-
-г̂ ция материала от больных рожей вызывает, как правило, развитие ро-
ь^ггого воспаления. «Сущность режистого процесса правильнее рассматри-
з£.гъ как разновидность реакций организма на стрептококк» (И. В. Давы-
^:5ский, 1956).

Вопрос о существовании стафилококковой рожи еще не решен. По Вег-
:tr-:t (1937), случаи «стафилококковой рожи», описывавшиеся под названи-

1 стафилококкоза, в действительности представляют собой не рожу,
; ;.~егмону.

И м м у н о л о г и я . Весьма широкое распространение стрептококка
•кет следствием адаптацию к нему человека, которая нарушается при не-
благоприятных влияниях внешней среды, изменяющих реакцию организма
fa стрептококки, в результате чего возникает заболевание (Э. А. Гальпе-

•. 1960). Как показали исследования Р. Р. Рыскинда (1958), при роже про-
•СХОЛ.ИТ аллергическая перестройка организма, почти не зависящая от сте-

я тяжести, локализации рожистого процесса, его формы и возраста боль-
. Внутрикожные пробы с термостабильной фракцией токсина гемолити-

КЗ.ИХ стрептококков оказались положительными у 95,8% больных рожей
остром периоде и у 99,8% — в периоде выздоровления. И. М. Лямперт

I M. Гурсвич (1950) находили в моче больных рожей стрептококковые
ггены, причем несколько чаще они обнаруживались в более ранние сроки

fcrnrmii Все эти данные указывают, что уже в начале заболевания рожей
больных наступает аллергическая перестройка организма.

Как известно, рожа склонна к рецидивированию. На это указывали
« И . Геништа (1864) и Н. И. Пирогов (1865). Причиной рецидивов могут
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быть самые различные раздражители, которые, достигнув определен:-:1'
порога, вызывают, возможно, по законам параллергии обострение тпекюшй
инфекции (Э. А. Гальперин, 1960). В. А. Поставит (1957), находивший г
вышенную проницаемость кровеносных капилляров у больных тяж-.::
протекавшей рожей и у половины больных со средней тяжестью z----.~
ния заболевания, считает, что резко повышенная проницаемость крове-
носных капилляров указывает на опасность возникновения рецидиво=
рожи.

По данным В. Л. Черкасова, при заболевании рожей часто наблюдаете-
повышение титров анти-О-стрептолизинов и значительно реже — повыше-
ние титров антигиалуронидазы. При первичном заболевании титры анти-О-
стрептолизипа, антигиалуронидазы и антистрептокиназы обычно нарастают.
В противоположность этому при рецидивах рожи отмечены низкие титры
антигиалуронидазы и антистрептокиназы и отсутствие нарастания антит^
в течение болезни, что, по-видимому, может свидетельствовать об ослабле-
нии иммунологической реактивности организма (В. Л- Черкасов, 1962ак
Однако, по данным Brandao (i960), при хронической роже титр антистреп-
толизина выше и дольше держится на высоких цифрах, чем при острой
форме.

Реакция оседания эритроцитов повышена как при острой, так и при
хронической роже, но в первом случае она быстро нормализуется, а во вто-
ром продолжает оставаться длительное время высокой.

П а т о г е н е з и г и с т о п а т о л о г и я . Через входные ворота —
на месте ранения, ссадины, царапины, прививки, расчесов и т. п.-— стрепто-
кокки проникают в поверхностные, а затем быстро и в глубокие слои кожи,
распространяясь по лимфатическим путям. В то же время И. В. Давыдов-
ский (1956) указывает, что «для очень многих» остается недоказанным мест-
ное внедрение инфекции при роже и допускается возможность гематогенной
инфекции кожи.

Fehleisen (1882) установил экспериментально на человеке, что с момента
инфекции до появления озноба и лихорадки проходит от 15 до 61 часа; по
Meyer-Rona (1958), инкубация длится от нескольких часов до 2 дней; по
Duperrat (1959), — от 3 до 7 дней.

Высокий антитоксический иммунитет и сенсибилизация к стрептококку,
которая может быть обнаружена уже в начале заболевания, позволяет пред-
полагать, что заболеванию рожей предшествуют другие стрептококковые
инфекции (И. М. Лямперт, 1962), в частности ангины, синуситы, гаймориты,
фронтиты, риниты и т. п.

При роже не только отсутствует антимикробный иммунитет, но у боль-
ных развивается специфическая сенсибилизация к стрептококкам, которая
часто остается на долгое время и после клинического излечения процесса.
Эта сенсибилизация проявляется в соответствующих случаях рецидивами
рожистого воспаления. Видимо, тлеющая инфекция остается на месте быв-
шего клинически выраженного рожистого воспаления или же в каком-либо
другом очаге стрептококковой инфекции. В развитии сенсибилизации и ре-
цидивов рожи основную роль играют очаги хронической стрептококковой
инфекции в организме. В свете этого можно говорить о возможности эндо-
генного возникновения рожи.

На значительную роль параллергии в патогенезе рецидивирующей рожи
указывают исследования, касающиеся связи рецидивов рожистого воспале-
ния нижних конечностей с грибковыми заболеваниями стоп (Sulzberger,
Rostenberg, Goetze, 1937; А. А. Шеклакова, 1955; 3. Г. Бережной, 1959,
и др.)- Лечение дерматомикоза, в частности эпидермофитии стоп, нередко



Стрептококковые пиодермии 289

позволяет добиться излечения рецидивирующего рожистого воспаления
в случаях, когда обычная терапия успеха не приносит.

Вторичная рожа иногда возникает на месте какого-либо гнойного про-
цесса — флегмоны, карбункула и др., а также на участках кожи, поражен-
ных другими непиококковыми заболеваниями кожи — туберкулезной вол-
чанкой, варикозной язвой и др. В настоящее время экзогенная инфекция
ран с последующим развитием рожистого воспаления почти не встречается
(Э. А. Гальперин, 1960).

Г и с т о л о г и ч е с к и в 'собственно коже и в подкожной клетчатке
обнаруживается резко выраженный отек ткани, расширение лимфатических
сосудов и кровеносных капилляров. Вся дерма, а иногда и подкожный жи-
ровой слой диффузно инфильтрированы. Инфильтрат состоит из полиморф-
ноядерных лейкоцитов и лимфоцитов. В большом количестве стрептококки
имеются Б верхней части дермы, причем лимфатические сосуды в перифери-
ческих участках очага полностью затромбированы стрептококками. В под-
кожной клетчатке стрептококки в большом количестве в виде полос распо-
лагаются в лимфатических сосудах и щелях как в центральных, так и в пе-
риферических участках поражения. В кровеносные сосуды стрептококки
проникают лишь до наружной адвентиции, и только в самых тяжелых слу-
чаях удается обнаружить возбудителей внутри кровеносных сосудов (Gans,
Steigleder, 1955). Отек ведет к разрыхлению соединительной ткани, при этом
местами теряется фибриллярный характер коллагена. Эластическая ткань
во время острой фазы болезни обнаруживается с большим трудом. Но так
как в подавляющем большинстве случаев рожи не развивается истинный
некроз дермы, процесс заканчивается без образования рубцовой ткани.
При гангренозной и флегмонозной роже остаются рубцы. В случаях очень
резко выраженного отека в дерме могут образоваться пузыри. При этом отек
чаще приподнимает весь эпидермис целиком (Lever, 1958), реже пузырь
бывает внутриэпидермальным; в пузырях очень редко находят стрепто-
кокки (Gans и Steigleder, 1955). Благодаря отеку сосочкового слоя страдают
и клетки базального слоя эпидермиса; они теряют способность нормаль-
но окрашиваться; их протоплазма кажется смытой, границы клеток не-
ясны.

Т е ч е н и е , о с л о ж н е н и я и п р о г н о з . При тяжелых общих
явлениях — потрясающем ознобе, повышенной температуре (до 39—40°,
реже 41°), резкой головной боли, иногда тошноте и рвоте — возникают кож-
ные изменения. Горячая на ощупь, напряженная и блестящая кожа пред-
ставляется резко покрасневшей, причем краснота быстро распространяется.
Границы поражения очень резкие зигзагообразные, их часто сравнивают
с языками пламени (рис. 70). По периферии отмечается возвышающийся
вал. При надавливании краснота исчезает. Пораженный участок болезнен,
особенно при надавливании на периферический вал.

При локализации рожи на лице обычно увеличиваются регионарные
лимфатические узлы. Рожистый процесс локализуется чаще на лице, по
И. Геништа (1864) — в 72,4%. По Meyer-Rona (1958), лицо и волосистая
часть головы поражаются в 90% случаев. На втором месте — голени. Вооб-
ще же рожистый процесс может возникнуть на любом участке кожи, а в ред-
шх случаях и на слизистых оболочках. Рожистая ангина может перейти
53 гортань и повести к ее стенозу (необходима трехеотомия). Редко встре-
чается рожа влагалища.

Начавшись на носу, губе или щеке, рожистое воспаление может перейти
:-:а лоб, ушные раковины и волосистую часть головы, где возможно частичное
нападение волос (после излечения рожи волосы отрастают).

• 19 Рук-во по микробиологии, том VII
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При локализации рожистого воспаления на участках с рыхлой подкож-
ной клетчаткой, например в области век и особенно на мошонке, отечность
может быть настолько значительной, что краснота отступает на второй
план. В некоторых случаях отечное пропитывание мошонки и полового чле-
на достигает колоссальной степени. При роже подбородка кожа очень на-
пряжена, имеет вид апельсинной корки и чрезвычайно болезненна.

Уже в первые дни болезни общие явления (повышение температуры,
токсические явления) обычно проходят или значительно уменьшаются.

При современных способах лечения рожу часто удается излечить в не-
сколько дней. В середине прошлого века длительность рожи составляла
в среднем 21 день (И. Геништа, 1864).

Наряду с типичной картиной рожистого воспаления встречаются сле-
дующие его формы:

Б у л е з н а я р о ж а (erysipelas bullosa), при которой на рожистой
красноте образуется большее или меньшее количество разной величины пузы-
рей (и пузырьков), ссыхающихся в корки или образующих после вскрытия
эрозивные поверхности. В 7—8% случаев возникает пустулизация (erysi-
pelas pustulosa). Реже в настоящее время встречается гангренозная и флег-
монозная рожа (erysipelas gangraenosa, phlegmonosa).

Своеобразную разновидность представляет б л у ж д а ю щ а я р о ж а
(erysipelas migrans). Strasser (1919) говорил о блуждающей роже в тех слу-
чаях, когда процесс быстро распространялся на большие поверхности тела,
при этом уже раз пораженные участки поражались вновь. Случаи медлен-
ного распространения рожистого процесса на значительные поверхности
тела некоторые авторы называют ползучей рожей.

К более редким формам относится б е з л и х о р а д о ч н а я р о ж а
(erysipele apyretique), описанная Milian и Monghal (1940); и б е л а я
р о ж а (erysipelas alba), описанная Milian (1934), при которой краснота
кожи выражена очень слабо или отсутствует вовсе.

В те времена, когда рожа являлась частым осложнением ран, ею,
естественно, значительно чаще страдали мужчины (в военное и послевоенное
время); вообще же женщины болеют рожей несколько чаще мужчин, по А. И.
Ермоленко (1958), втрое чаще. В холодное время число рожистых больных
и рецидивов рожи, особенно лица, увеличивается.

Болеют главным образом люди среднего и пожилого возраста. У груд-
ных детей, стариков, у истощенных и ослабленных людей рожа протекает тя-
желее и чаще возникают осложнения.

При современных методах лечения смертность от рожи незначительная.
Грудные дети иногда погибают от блуждающей рожи или от рожи, осложнен-
ной менингитом. Цифры летальности от рожи в прежнее время значительно
расходились у различных авторов, что, по-видимому, зависело от уровня
жизни населения и от характера лечения. По Ude и Platou (1930), леталь-
ность от рожи в зависимости от лечения составляла 23,8—7,6%.

Х р о н и ч е с к а я р е ц и д и в и р у ю щ а я р о ж а (erysipelas
chronica recidivans). Еще И. Геништа (1864) писал: «Рожа (истинная) от-
личается от острых сыпей тем, что поражает особь не один раз в жизни, но,
напротив, предрасполагает к новому заболеванию». Отдельные авторы раз-
личают при этом возвраты и рецидивы, понимая под первыми повторную
рожу после безлихорадочного интервала в 1—5 дней. Strasser (1919) опре-
делял частоту возвратов рожи в 5—6%. Но большинство авторов говорит
только о рецидивах рожи. «Возвраты» же рожи в вышеприведенном пони-
мании являются не чем иным, как недолеченным первичным рожистым вос-
палением.
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По А. В. Гуляеву и К- П. Маркузе (1932), рецидивы рожи встречались
у 18,2%. При современных методах лечения рецидивы рожи стали встре-
чаться реже, чем раньше. Чаще они возникают в возрасте 40—60 лет
(А. И. Ермоленко, 1958).

Характерно рецидивирование процесса на месте первоначального очага
поражения. Чаще рецидивы возникают в течение первых 6—12 месяцев
после начала заболевания, нередко уже в первые недели после первого при-
ступа болезни. У части больных при этом развивается хроническая рецидиви-
рующая рожа. Количество рецидивов иногда исчисляется десятками, а дли-
тельность заболевания — многими годами. Хроническая рецидивирующая
рожа бывает чаще на лице (губы, щеки, веки), голенях, в области половых
органов. Рецидивы рожи протекают легче, чем первый приступ заболевания,
общие явления при этом выражены меньше, чем в первый раз, или совсем
отсутствуют, но в то же время у больных в результате многочисленных
повторных рецидивов разрастается соединительная ткань кожи и под
кожной клетчатки с нарушением лимфообращения, возникает рожистая сло-
новость.

Приналичии постоянного очага стрептококковой инфекции и отсутствии
сколько-нибудь достаточного сопротивления инфекции возможно развитие
осложнений, в частности сепсиса, эндокардита, тромбоза вен, флебита, арт-
ропатий, наружного отита, менингита, некротических язв.

Д и а г н о с т и ч е с к и е затруднения могут встретиться в некото-
рых случаях хронической рецидивирующей рожи при локализации ее на
лице; в этих случаях ее иногда трудно отличить от макрохейлии, иногда
являющейся составной частью синдрома Мелькерссона —Розенталя (Mel-
kersson, Rosenthal), и от рожеподобной экземы. Отсутствие при хронической
рецидивирующей роже экссудативных явлений и очень резкие границы по-
ражения отличают ее от рожеподобной экземы, а характерное рецидивиро-
вание процесса со светлыми промежутками совершенно не свойственно мак-
рохейлии.

Л е ч е н и е . Введение в терапию сульфаниламидных препаратов, а
затем антибиотиков сделало рожу, за крайне редким исключением (преиму-
щественно у истощенных лиц старческого возраста), заболеванием, не опас-
ным для жизни.

Эффективны антибиотики широкого спектра действия: пенициллин,
стрептомицин, синтомицин, левомицетин, тетрациклин. Они быстро устра-
няют явления токсикоза, снижают температуру и ведут к исчезновению болей
в очаге поражения, несколько медленнее проходят изменения кожи. Дли-
тельность лечения рожистого воспаления заранее нельзя точно определить,
з среднем она составляет 5—7 дней. Наш опыт показывает, что хроническая
рецидивирующая рожа чаще развивается у тех больных, у которых слишком
рано была прекращена антибиотическая терапия первичного рожистого
эос паления.

Об успешном применении при роже пенициллина сообщали Г. П. Руд-
зев и Э. А. Гальперин (1956); пенициллин вводили через каждые 3 часа

0 ю 000—12 500 ЕД или через каждые 12 часов по 100 000—200 000 ЕД
± течение 3—4 суток.

Стрептомицин вводят 2 раза в день по 250 000 ЕД (Р. Р. Рыскинд, 1958),
ннтомицин и левомицетин — по 0,5 г 6 раз в день(Э. А. Гальперин, I960).

Об успешном действии при роже тетрациклина сообщили В. Л. Черка-
;-:5 il9626) и В. Р. Соболев и В. Л. Черкасов (1962). По данным В. Л. Чер-
касова, эффективность тетрациклина (по 400 000 ЕД через каждые 6 часов)
-::••: этом большая, чем пенициллина.
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При тяжелом течении рожи и при ее осложнениях показана комбини-
рованная терапия антибиотиками и сульфаниламидными препарата1.1.;:.
В благоприятном течении рожи в отношении рецидивов при сочетании обыч-
ной терапии с введением АКТГ н кортизона сообщают М. Г. Валеева
и В. В. Горюнова (1963).

Местно рекомендуются эритемные дозы ультрафиолетового света, сик-
томициновая эмульсия, ихтиоловые и ихтиолово-камфарные мази. Имеется
сообщение об успешном применении пенициллин-новокаиновой блокада
(Ж- М. Лопатина, 1961). При значительной отечности и в случаях буллезной
рожи назначают согревающие компрессы из риванола (1:1000), уксуснокис-
лого глинозема (столовая ложка на полстакана воды) или какого-либо
другого дезинфицирующего противовоспалительного средства. Предвари-
тельно пузыри вскрывают и их покрышки срезают.

Очень трудно лечение хронической рецидивирующей рожи, даже ес-
ли еще не развилась слоновость. Основная задача при этом заключается в
обнаружении и устранении очагов фокальной инфекции. В случае обнару-
жения у больного микоза стоп следует провести лечение этого заболе-
вания.

Обычно применение антибиотиков или сульфаниламидов (в отдельности
или одновременно) только устраняет очередной рецидив рожи, отечность
же в той или иной степени остается, и через некотоое время возникает новый
рецидив болезни. При этом наряду с антибиотиками рекомендуется а-утоге-
мотерапия, а иногда и лактотерапия. Ультрафиолетовые облучения пора-
женного участка проводятся и вне приступов рожи. При уже развившейся
слоновости, кроме всех этих средств, может быть применена рентгено-
терапия.

Э п и д е м и о л о г и я . Мнения о заразительности рожи расходятся.
С введением асептики и антисептики рожа перестала быть эпидемическим
заболеванием; внутрибольничные заражения ею стали большой редкостью.
Случаи контактной инфекции представляют исключение (А. В. Гуляев и
К- П. Марку зе, 1932), И. В. Давыдовский также считает рожу незаразитель-
ным заболеванием. Некоторое авторы (В. М. Жданов, Л. В. Черникова
и О. Е. Вязов, 1955, и др.) продолжают считать рожу эпидемической
заразной болезнью, которая может передаваться медицинским персо-
налом.

П р о ф и л а к т и к а . Еще не так давно — до введения в терапию суль-
фаниламидов и антибиотиков — рожу рассматривали как весьма контагиоз-
ное заболевание и больных госпитализировали в специальные рожистые
отделения больниц. В настоящее время госпитализация больных рожей
не является обязательной и лечение большей частью проводится на дому.
Госпитализируют обычно лишь больных с тяжело протекающим заболева-
нием, а также больных с осложненной рожей.

В больницах рожистые больные могут находиться в общих палатах для
гнойных больных при условии строгого соблюдения асептики. Перевязы-
вают больных рожей в общих гнойных перевязочных в последнюю очередь
(после перевязки других больных), причем перчатки и инструменты, с помо-
щью которых делают перевязки, кипятят отдельно, перевязочные материалы
сжигают. Больные должны иметь отдельные подкладные судна и мочеприем-
ники (В. Иванов и М. Молоденков, • 1962). Обслуживающий персонал дол-
жен строго соблюдать правила антисептики.

Личная профилактика рожи состоит в своевременном лечении имеющих-
ся заболеваний, в первую очередь полости рта и носа, а также в лечении и
гигиеническом содержании случающихся нарушений целости кожи.
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Профилактикой хронической рецидивирующей рожи и часто следующей
за ней рожистой слоновости является в первую очередь доведение до конца
лечения первого приступа рожи и принятие всех возможных мер.по обнару-
жению и устранению очагов фокальной инфекции.
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ГЛАВА VIII

СИБИРСКАЯ ЯЗВА

Синонимы: anthrax (лат., англ.); Milzbrand (нем.); charbon (франц.);
злокачественный карбункул; pustula maligna (лат.), malignant anthrax
англ.). anthrax charbon, charbon bacteridien (франц.).

Сибирская язва — острая инфекционная болезнь, типичный представи-
тель зоонозов. Являясь болезнью .животных, преимущественно травояд-
р п , она при известных условиях поражает и человека.

КРАТКАЯ ИСТОРИЯ СИБИРСКОЙ ЯЗВЫ

Н. Н. Гинсбург

Сибирская язва известна еще с глубокой древности. С IX—X века сибир-
:-ля язва была широко распространена в Европе. Крупные эпидемии сибир-

:oi\ язвы поразили Европу и Сибирь в XVII веке (Л. В. Громашевский
Г. М. Вайндрах, 1947; В. А. Башенин, 1955). В середине XVIII века

torand (1766) дал первое достоверное описание сибирской язвы (кожной
:мы) у человека. До этого сибирскую язву у людей и животных в России
июдали Иоганн Гмелин (1731), А. Эшке (1758), Н. Ножсвщиков (1762)1.
_";8 г, С. С. Андриевский опытом на себе (самозаражением) доказал иден-

-i~:-:ocTb сибирской язвы человека и животных. Именно с именем этого рус-
:«::-о врача, работавшего на Урале и представившего в медицинскую кол-

!гяю свое сочинение «О сибирской язве», связывается название болезни2.
Чсские врачи И. Петерсон (1790), М.Гамалея (1792) первыми указали на

=можную роль насекомых в распространении сибирской язвы. В 1863 г.
Davain представил во Французскую академию наук доклад, в котором

1зал в опытах прямого заражения кроликов и пассажа от животного
азотному, что обнаруженная им ранее в крови и соке селезенки палочка

;зория») является действительно возбудителем сибирской язвы. Davain
взвал ее «бактеридией».

Первым автором, подробно описавшим в России сибирскую язву после
крытая ее возбудителя, был П. Любимов (1867). До него П. Богдановым

защищена диссертация, носившая название «О карбункулезных боль-
il863). В 1881 г. Р. С. Четыркин впервые описал кишечную форму

CKOTI язвы у человека и связал ее с употреблением мяса больного жи-

1 Цит. по И. Безденежных и Л. Девятовой, 1963.
: Цит. по Э. Н. Шляхову, 1960.
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Дальнейшие успехи в разраоотке этиологии сибирской язвы, равно как
и многих других вопросов, связанных с этой инфекцией, связаны с именем
Роберта Коха (Koch, 1887). Разработка же иммунопрофилактики сибирской
язвы, точнее открытие возможности защитить восприимчивое животное от
сибирской язвы инъекцией ему живых ослабленных бацилл сибирской язвы,
принадлежит, как известно, Луи Пастеру (Pasteur, 1879). Из отечествен-
ных авторов, посвятивших в конце XIX, начале XX столетия свои исследова-
ния многочисленным вопросам, связанным с этиологией, микробиологией,
патогенезом, эпизоотологией, эпидемиологией, специфической и неспецифи-
ческой профилактикой сибирской язвы, необходимо назвать И. И. Мечникова,
Л. С. Ценковского, Н. Ф. Гамалею, В. К. Высоковича, С. Н. Вышелес-
ского, А. А. Владимирова, Н. К. Сошественского, Н. Н. Мари, И. А. Доб-
рейцера и многих других1.

Начатое на подлинно научной основе с середины прошлого века, после
открытия возбудителя, изучение сибирской язвы было фактически завер-
шено уже к 30-м годам настоящего столетия. К этому времени оказались
в значительной мере разработанными решающие разделы учения об этой
инфекции: ее этиология, микробиология, лабораторная диагностика, эпизоо-
тология и эпидемиология, а также, в необходимой для борьбы с этой инфек-
цией мере, ее патогенез, специфическая для сельскохозяйственных живот-
ных и неспецифическая профилактика, наконец, ее клиника и лечение. (Ис-
черпывающее состояние изложенных вопросов на этот срок было дано в ряде
капитальных трудов и в том числе прежде всего в обзоре Sobernheim, 1931.)
Проблема в то время казалась достаточно ясной.

С начала 40-х годов, однако, интерес к сибирской язве, в основном к ее
возбудителю, факторам его вирулентности и патогенезу инфекции вновь
возрос. Более того, возникла новая глава в учении об инфекции — ее имму-
нопрофилактика у человека. Публикация соответствующих работ за рубе-
жом шла преимущественно по линии военных лабораторий — Портом (Анг-
лия), Кэмп-Дейтрик (США) — и сопровождалась там обсуждением в печати
возможного военного значения возбудителя сибирской язвы (Н. С. Гарин,
1960). Возник, таким образом, совершенно новый аспект проблемы, касаю-
щийся прямо и непосредственно только человека и заражения его сибир-
ской язвой вне связи с обычными, встречающимися в естественных условиях
путями (источниками) заражения и--факторами передачи этой инфекции.
Этот период ознаменовался появлением большого количества исследований
в различных направлениях и привел к раскрытию многих новых, ранее
неизвестных фактов.

этиология
Н. Н. Гинсбург

Возбудитель сибирской язвы (сибиреязвенная палочка; Вас. anthra-
cis — лат., англ.; bacteridie — франц.; Milzbrandbacill —нем.) отно-
сится к семейству ВасШасеае, роду Bacillus. Он известен в двух формах:
б а ц и л л я р н о й , или, как ее называют чаще вегетативной форме или
форме роста и размножения (собственно сибиреязвенная палочка), встре-
чающейся в организме больных или умерших от сибирской язвы людей
и животных, и с п о р о в о й — форм« покоя, обычной для него во внеш-
ней среде, вне животных организмов.

1 Подробности см. у А. Я. Запорожченко «Библиография работ по сибирской язве»,
ч. I и II. Изд. ВНИИЖТ, М., 1963.
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В лабораторных условиях на искусственных питательных средах воз-
будитель сибирской язвы в зависимости от условий и сроков его культиви-
рования может находиться в той и другой форме (см. ниже).

Сибиреязвенная палочка имеет в длину от 3 до Юр. и в ширину от 1 до
1,Зр-.В организме встречается, как правило, в виде окруженных капсулой
единично расположенных, с обрубленными под прямым углом концами па-
лочек, реже в виде цепочек, состоящих из 2—3 члеников-палочек, окружен-
ных общей капсулой. В этих случаях палочки имеют несколько иную форму,
чем единично расположенные, они слегка утолщены по концам, образуя
между собой в местах прилежания как бы «сочленения» («Bambusformen»).
На обычных питательных средах сибиреязвенные палочки растут в виде
разной длины цепочек, состоящих из члеников-палочек правильной формы,
не имеющих капсулы. В палочках, выращенных на агаре, уже через 24
часа заметны мелкие, овальной формы, неокрашивающиеся анилиновыми
красками при обычных методах окраски образования — начинающие обра-
зовываться споры. Сибиреязвенная палочка неподвижна — она лишена
жгутиков. Неподвижность сибиреязвенной палочки является абсолютным
дифференциальным признаком. По Граму сибиреязвенная палочка красится
положительно. Легко окрашивается обычными анилиновыми красками.
Капсула требует специальных окрасок: выдержанной метиленовой синь-
кой, по Ребигеру (Е. И. Силантьев"; 1964) , по Ольту (Л. Г. Смирнова и
Е. А. Кост, 1960). В препаратах, взятых от больных, капсула отчетливо
выявляется при окраске по Романовскому—Гимза.

При культивировании Вас. anthracis на искусственных питательных
средах можно наблюдать все стадии образования (развития) спор внутри
сибиреязвенных палочек и переход их в споры. Начинающие образовывать-
ся споры располагаются в палочках центрально и по размерам никогда
не превышают их поперечника. Это тоже один из важных дифференциаль-
ных признаков возбудителя сибирской язвы. В окончательно сформирован-
ном виде сибиреязвенные споры имеют эллипсоидную форму. Их размеры
0.8—1,0x1,3—1,5(1.. Окрашиваются с трудом: с подогреванием или с про-
травой кислотами (соляной, осмиевой).

Вопрос о приоритете в открытии возбудителя сибирской язвы в лите-
татуре различных стран освещен по-разному. Так, в английской литера-
туре это событие связывают с именем Rayer (1850), в немецкой — с именем
Pol lender (1855), во французской — с именем Da vain (1863), в русской —
; именем Фридриха Брауэля, профессора Дерптской (Тартуской) вете-
гпнарной школы, совершенно независимо от ранее названных авторов опуб-
-;:ковавшего в 1857 г. свою работу, в которой он указал на наличие бацилл

вибрионов») в крови человека, умершего от сибирской язвы.
Культуральные и биохимические свойства. Сибиреязвенный возбудитель

является аэробом (факультативным аэробом). В лабораторных условиях
-1 питательных средах он растет лучше всего при свободном доступе кисло-
года. Оптимальная температура роста на агаре 35—36°, на бульоне 32—33°;
~~н более высоких температурах на питательных средах могут наблюдаться
вмененные формы роста. Он малотребователен в отношении питания: ра-

:т-:-т на большинстве общепринятых в лабораториях питательных средах,
однако наличие аминокислот (животного или растительного происхождения)
ъ питательных средах — совершенно обязательное условие для его нормаль-
Е:ГО роста.

На поверхности агаровых питательных сред (мясо-пептонный агар,
irip Хоттингера и т. д.) Вас. anthracis вырастает в виде типичных шерохо-
ватых колоний R-формы — матовых, серовато-белых, непрозрачных в
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Рис. 71. Вас. anthracis. Мазок со среды ГКИ. Видны
палочки, заключенные в капсулу. Об. 90Х, ок. 10х.

отраженном свете, шагреневого вида, состоящих из сплетений нитей с
отходящими от них отростками («львиная грива», «голова медузы»). Ни-
ти состоят из члеников-палочек, отчетливо видимых под микроскопом уже
при малом увеличении. Капсулы на агаре не образует. На косом агаре дает
плотный, сухой, серовато-белого цвета рост по следу петли, с неровны-
ми (отростчатыми) краями.

На свернутой (при 80° в течение 30 минут) лошадиной сыворотке растет
в виде гладких колоний S-формы, полупрозрачных (жемчужного вида),
слизистых, тянущихся за петлей. Под микроскопом в мазках из таких

колоний совершенно отчет-
-*&!щвш л г ливо обнаруживается кап-

._.""* сула, покрывающая палоч-
Ша0*^ ки и цепочки. Потеря спо-

^fc. | | s^E0^ собности образовывать кап-
.g.;vn ' "• '"\ 1 *0я<^ . сулу на этой среде при-

водит к росту его на ней в
виде R-формы колоний, со-
вершенно подобных по ви-
ду R-формам, вырастаю-
щим на агаре.

В бульоне (мясо-пеп-
тонный бульон, бульон Хот-
тингера и др.) сибиреязвен-
ный возбудитель растет в
виде хлопочка ваты на дне
пробирки. Сам бульон про-
зрачен. Возможно через 48
часов образование рыхлого

(состоящего из длинных нитей) пристеночного кольца по мениску бульона
(но не пленки на его поверхности). Капсул на обычном бульоне не обра-
зует.

На среде ГКИ (раствор Хэнкса с добавлением сыворотки) растет обиль-
но, с ранним образованием вокруг палочек мощных капсул (рис. 71).

При посеве уколом в столбик желатины (10—12% мясо-пептонная
желатина) и выращивании несколькохуток при 22° дает рост по уколу в виде
«опрокинутой елочки». Молоко вначале (2—3 суток) свертывает, затем мед-
ленно его разжижает. На кровяных средах (агар с кровью) в первые сутки
чаще гемолиза не дает, однако признак этот у различных штаммов крайне
вариабилен.

Образует кислоту без газообразования на средах с глюкозой, фрукто-
зой, мальтозой, декстрином. Дает слабое и позднее кислотообразование на
средах с глицерином и салицином (не у всех штаммов). Не образует кислоты
на средах с арабинозой, рамнозой, маннозой, галактозой, лактозой, рафино-
зой, инулином, маннитом, дульцитом, сорбитом, инозитом. Крахмал гидро-
лизует. Образует ацетилметилкарбинол. Образует лецитиназу (Bergey,
1957).

Совершенно особый интерес представляют формы возбудителя сибир-
ской язвы, при которых он претерпел изменения, позволяющие использо-
вать его в полезных для человека целях. К их числу относятся в первую
очередь его наследственно измененные формы — мутанты, потерявшие
способность образовывать специфическую капсулу и превратившиеся бла-
годаря этому в так называемые вакцинные штаммы (см. ниже.). К той же
категории относятся и его формы, лишенные способности выделять в среду
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культивирования протеолитический фермент, что позволяет получать в необ-
ходимых количествах сибиреязвенный протективный антиген (см. ниже)
для практических целей. Полученные в лабораториях США (Кэмп-Дейтрик)
антибиотикоустойчивыс формы сибиреязвенного возбудителя доказывают
возможность существования их и в естественных условиях — обстоятель-
ство, заставляющее с известной осторожностью относиться к чистой терапии
случаев сибирской язвы человека антибиотиками и вынуждающее к обяза-
тельному использованию в комплексе с ними сибиреязвенных сывороток или
сибиреязвенного глобулина.

Сибиреязвенный бактериофаг. Первые сообщения о получении сибиреяз-
венного бактериофага относятся к 30-м годам (Cowles, 1931; А. П. Зотов,
'.937 и 1940; А. Ф. Терентьев, 1937). Перечисленным авторам удалось выде-
лить сибиреязвенный фаг из старых лабораторных культур, почвы и сточ-

zX ВОД.

В 1951 г. (McCloy) опубликовала свои исследования над бактериофагом
".V. выделенным ею из атипичного штамма Вас. cereus и оказавшимся высоко
специфичным для возбудителя сибирской язвы. Позже о получении специ-
фичных для Вас. anthracis бактериофагов сообщили Brown и Cherry (1955),
Ivanovics и Lantos (1958) и др. В 1962 г. Е. В. Груз выделила из почвы
| ::иинева сибиреязвенный бактериофаг, получивший условно название
БА-9. Фаг оказался высокоспецифичйым. В настоящее время сибиреязвен-
ные бактериофаги начинают широко использоваться для дифференциальной
диагностики сибиреязвенного возбудителя.

Антигенная структура. В теле сибиреязвенной бациллы был найден так
называемый «соматический» антиген полисахаридной природы (М. В. Рево,
1940; Ivanovics, 1940,1958); из капсулы выделен антиген белковой природы—
гюлипептид глутаминовой кислоты (Tomcsik и Szongott, 1933, Ivanovics
• Bruckner, 1937; М. В. Рево, 1940). И тот, и другой являются гаптенами;
•бладая высокой серологической активностью, они не обладают ни иммуно-
генными, ни анафилактогеиными свойствами, ни токсичностью.

В. В. Акимович, Н. С. Гончарова, Л. В. Самойлова и И. Н. Земцова
'.962), применившие для анализа антигенной структуры сибиреязвенного

зозбудителя реакцию преципитации в геле, сообщили, что ими обнаружено
in четырех линий преципитации.

Е. Н. Левина и Л. Н. Кац (1964), впервые использовавшие для изуче-
ния антигенной структуры сибиреязвенной бациллы люминесцентно-серо-
-;-ический метод, нашли, что в составе антигенов, локализующихся в кап-
. ~е и оболочке сибиреязвенного возбудителя, можно различить три анти-
генных комплекса:

а) поверхностные антигены капсулы (по-видимому, пептиды), чувстви-
"т.:ьные к действию пепсина и частично трипсина;

б) собственно капсульные антигены, содержащие вещества белково-
-лисахаридной природы, чувствительные к действию трипсина, хемотрип-
енна, гиалуронидазы и лизоцима;

в) антигены оболочки клетки, содержащие вещества как полисахарид-
-:;•:. так и белковой природы, чувствительные к действию лизоцима и трип-

г.а.
Особое место в изучении антигенной структуры возбудителя сибир-

ской язвы в связи с их большой практической значимостью занимают иссле-
дования англо-американских авторов (из Портона и Кэмп-Дейтрика) по
~:-:тсктивному сибиреязвенному антигену и исследования Э. Н. Шляхова

: сенсибилизирующему комплексу, подробности о которых будут изложены
— е. Первый представляет собой протеин, обладающий выраженным защит-
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ным (иммуногенным) действием, второй является белково-полисахаридн:-
нуклеиновым комплексом, лишенным протективных свойств, но вызыва»
щим аллергическую перестройку (повышенную чувствительность к повтор-
ному контакту с ним).

Особенности патогенности. Восприимчивыми к сибирской язве ЯВЛЯЮТСЕ
в первую очередь травоядные животные: крупный и мелкий рогатый скот.
лошади, олени, верблюды, ослы, мулы. Однако сибирской язвой могут забо-
леть и плотоядные животные (например, хищники), а также животные все-
ядные (например, свиньи). Птицы в естественных условиях, за редким исклю-
чением (хищные птицы), не болеют сибирской язвой. Совершенно невоспри-
имчивы к заболеванию пресмыкающиеся и рыбы. Вопрос о заболевании си-
бирской язвой кошек, собак и грызунов в принципе решен положительно:
в определенных условиях их заражение сибирской язвой в лабораторняэ.
удается, хотя собаки обладают особой устойчивостью к этой инфекции.

Из лабораторных животных к сибирской язве высоковосприимчива
белые мыши, морские свинки, кролики. Заражение их удается легко и лю-
бым путем: подкожно, скарификационно, через дыхательные пути и желу-
дочно-кишечный тракт. При достаточной вирулентности возбудителя болезнь
протекает у них всегда в острой — септической форме, с гибелью через
24—72 часа после заражения. При вскрытии павших лабораторных живот-
ных обращает на себя внимание увеличение и кровенаполнение селезенке
и печени, которые имеют темный цвет, наличие несвернувшейся (лаковой*
крови в сердце и сосудах, наконец, наличие в мазках из крови и органов ти-
пичных, окруженных капсулой, сибиреязвенных палочек.

За последние два десятилетия в качестве экспериментальных животных
при изучении сибирской язвы используются обезьяны, в основном Масасш
rhesus, реже Macacus mulatta. Они показали достаточную восприимчивость
к заражению подкожным и ингаляционным путем (Darlow с соавторами, 1956:
Gleiser с соавторами, 1963).

Человек по сравнению с перечисленными выше видами животных
относительно менее ворприимчив к сибиреязвенной инфекции (Г. П. Руд-
нев, 1959). Заболевание его может произойти в результате заражения всеми
возможными путями: через кожу и слизистые, через желудочно-кишечный
тракт, наконец, через дыхательные пути (см. раздел «Эпидемиология»!.

ФАКТОРЫ ВИРУЛЕНТНОСТИ

СИБИРЕЯЗВЕННОГО ВОЗБУДИТЕЛЯ

Вирулентность сибиреязвенного возбудителя связана в первую очередь
со способностью его образовывать в организме животного специфическую
капсулу. Последняя не только препятствует фагоцитозу сибиреязвенных
бацилл, что было показано еще И. И. Мечниковым и многократно подтвер-
ждено позже, не только защищает бациллы от бактерицидного действия соков
(жидкостей) организма (Gruber и Fulaki, 1907), но и способствует фикса-
ции капсульных бацилл на клетках — качество, которого практически пол-
ностью лишены сибиреязвенные, бескапсульные варианты (Н. Н. Гинсбург
и Ю. М. Федотова, 1963). Такие клетки с оседлавшими их капсульными
сибиреязвенными бациллами в результате резких нарушений обменных про-
цессов, протекающих в них, быстро дегенерируют и гибнут (Н. Н. Гинс-
бург и П.. Г. Макаренко, 1964).

Наследственная потеря сибиреязвенным возбудителем способности
образовывать капсулу п р е в р а щ а е т е г о и з в ы с о к о в и р у -
л е н т н о г о в в а к ц и н н ы й ш т а м м (см. ниже).
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Вторым очевидным фактором вирулентности сибиреязвенного возбуди-
теля является вырабатываемый им токсин. Впервые его выделила и описала
в 1953—1955 гг. группа английских исследователей из Портона (Keppie,
Smith, Harris-Smith, 1963; Smith и др., 1954; Smith, Keppie, Stenley, 1955;
Harris-Smith, Smith, Keppie, 1958). Несколько позже образование токсина
сибиреязвенным возбудителем подтвердили американские авторы из Кэмп-
Дейтрика (Thorne, Molnar, Strange, 1960; Thorne, 1960).

Современные представления^ о сибиреязвенном токсине сводятся к сле-
дующему: он образуется как in vivo, так в определенных условиях и in
vitro; лабилен — нагревание при 60° в течение 11/з часов его разрушает;
при рН ниже 5 и выше 10 он инактивируется; при ультрацентрифугировании
и фильтрации его удается разделить на составляющие компоненты, обладаю-
щие следующими свойствами (табл. 10).

Т а б л и ц а 10

Характеристика отдельных компонентов токсина Вас. anthracis

По Стенли н Смиту

компо-
ненты

токсина

I
II

III

I + II

Н - Ш
II -+- III

1-гИ +

Неочи-
шснный
токсин

образование
отека в коже

кролика

Не образует
» »
» »

Образует

Не образует
» »

Образует

Образует

летальность
для мышей

0
0
0

Слабо выра-
жена (-;-)

0
Выражена

(- В
Летален

(_|—|—|—1_)

Летален

(++++)
Нейтрализуются антисыворотками,
полученными от гипериммунизиро-

iзанных лошадей

Фактор
фильтра

(удержи-
вается на

фильтре)

Фактор, про-
ходящий че-
рез фильтр

В целом

По Торну

компоненты
токсина

I
II

I + II

В смеси с
фактором
фильтра I
В смеси с
фактором

фильтра II

Стрейнджу

токенчность

Не токсичен
» »
» »

» »

» »

Токсичен

Токсичен

иммуноген-
ность

—

—

Иммуногенен

Не иммуно-
генен

•1ммуногенен

Сибиреязвенный токсин образуют как капсульные вирулентные, так
в бескапсульные штаммы. Механизм его действия еще не совсем ясен. Одни
азторы из перечисленных выше считают, что он тормозит фагоцитоз, другие—
что он мешает действию бактерицидных факторов, вырабатываемых орга-
низмом.

Приведенные данные литературы несомненно не исчерпывают полностью
1г-йствительного положения вещей с токсическими продуктами, которые вы-
габатываются возбудителем сибирской язвы в его вирулентной капсульной
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форме. В этом легко убеждают сравнительные электронномикроскопические
наблюдения, проведенные Roth и Williams (1964) на клетках селезенки
мыши, а также в лаборатории Н. Н. Гинсбурга (1964), над поведением
вирулентных и вакцинных сибиреязвенных бацилл в культурах клеток (фиб-
робластов человека и макрофагов морской свинки).

МЕХАНИЗМ ИНФЕКЦИИ

Поведение и судьба возбудител'я сибирской язвы, попавшего тем или
иным путем в организм животного или человека, определяются рядом усло-
вий и зависят, как уже отмечено выше, в первую очередь от степени вирулент-
ности возбудителя и иммунологической реактивности пострадавшего орга-
низма.

В принципе, если возбудитель высоковирулентен, а сопротивляемость
организма восприимчивого вида не превышает его обычной установившейся
в процессе эволюции (филогенеза) вида «физиологической нормы» резистент-
ности к данной инфекции, опирающейся только на естественные механизмы
защиты, возбудитель размножается на месте введения, преодолевая местные
(клеточные ), а затем и регионарные барьеры (лимфатические узлы) и, про-
никнув в глубь организма, оседает в его внутренних органах и тканях.

Такое проникновение у высокочувствительных к сибирской язве живот-
ных, например морских свинок, при экспериментальном заражении может
наступить в очень короткий срок, не предопределяя само по себе еще их
гибели. Для того чтобы последняя наступила, требуется накопление в орга-
низме животного такого количества сибиреязвенных палочек, которое
может исчисляться огромной цифрой (миллионы наЛ мл крови). При этом
животные погибают от сибиреязвенного токсина при явлениях вторичного
шока (Smith с соавторами, 1954).

У животных, по тем или иным причинам (особенности видовой принад-
лежности, наличие в анамнезе вакцинопрофилактики и т. д.) способных
оказать выраженное в той или иной степени сопротивление внедрившему
агенту, картина развязывания инфекционного процесса с места его внедре-
ния протекает по-иному.

Как показали исследования, проведенные на животных и в культурах
тканей в лаборатории автора, с возбудителем сибирской язвы различной сте-
пени вирулентности, а также с вакцинными штаммами инфекционный про-
цесс с самого начала (уже на месте внедрения возбудителя) принимает от-
четливо выраженную форму (характер) взаимонаправленных воздействий
агента и окружающих его клеток и тканей (Н. Н. Гинсбург и Ю. М. Федото-
ва. 1963; Н. Н. Гинсбург и И. Г. Макаренко, 1964; Н. Н. Гинсбург и
Т. Н. Маслова, 1963; Н. Н. Гинсбург и Т. Н. Пономарева, 1964). Таковым
этот процесс остается и после того, как возбудителем преодолены первые
местные и далее региональные и прочие барьеры организма (Н. Н. Гинс-
бург, 1947). Нет необходимости указывать на исключительное влияние на
этот процесс со стороны центральной нервной системы. Клинически выра-
женное заболевание сибирской язвой, с одной стороны, и практически бессим-
птомно протекающий вакцинальный процесс с активной иммунизацией жи-
вотного против сибирской язвы, — с другой, являются крайними его выра-
жениями. В первом случае очевидны «преимущества» возбудителя, связан-
ные с его вирулентностью, во втором — преимущества животного организ-
ма, определяемые его иммунобиологическим статусом.

В послевоенный период тщательно изучали патогенез легочной формы
сибирской язвы. Эту форму заболевания вызывали в эксперименте, давая
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животным вдыхать сибиреязвенные споры (Barnes, 1947; Ross, 1957; Hender-
son, 1960). Почти единогласный вывод гласит, что сибиреязвенные споры,
ингалированные животными, в самих легких не прорастают, а активно за-
хватываются фагоцитами (макрофагами), током лимфы уносятся с послед-
ними в трахеобронхиальные железы, где развиваются внутри захвативших
их клеток и оттуда попадают далее в кровяной ток, вызывая генерализован-
ную инфекцию.

Именно с этих позиций анализируют большинство случаев промышлен-
ной ингаляционной сибирской язвы у людей в США современные американ-
ские авторы (Albrink с соавторами, 1960; Plotkin с соавторами, 1960;
Brachman с соавторами. 1961).

ИММУНОЛОГИЯ

Н. Н. Гинсбург

Факторы естественной защиты (невосприимчивости). Не все виды
животных в одинаковой степени восприимчивы к сибирской язве. Особи же
восприимчивого вида не все в одинаковой мере заражаются сибирской язвой,
находясь в одних итех же условиях. В первом случае говорято видовой невос-
приимчивости к сибирской язве, во втором — о большей или меньшей инди-
видуальной резистентности к ней особей восприимчивого вида.

Причины и механизмы ни той, ни другой до сих пор окончательно не
изучены. Известно, что еще И. И. Мечников придавал в обоих случаях реша-
ющее значение фагоцитозу. Позже Sobernheim (1931) в обстоятельной свод-
ке работ по этому вопросу привел убедительные данные о том, что прямого
и постоянного параллелизма между видовой невосприимчивостью живот-
ного и способностью его фагоцитов захватывать сибиреязвенные бациллы
нет.

В последнее время некоторые авторы (Cromartie, Bloom и Watson,
1947) видят причины (механизм) видовой невосприимчивости скорее в фак-
"орах (субстанциях), воздействующих на капсулообразование сибиреязвен-
ного возбудителя, чем в особенностях фагоцитоза его клеточными элементами
зозбудителя сибирской язвы. Таковыми, по их мнению, являются, по-види-
мому, продукты лейкоцитов, накапливающихся в большом количестве на
месте специфического сибиреязвенного воспаления, а также активная в от-
ношении сибиреязвенного возбудителя бактерицидная субстанция, которую
авторам удалось выделить из клеток различных тканей различных видов
животных (Bloom с соавторами, 1947). Она представляет собой полипеп-
- -а, содержащий до 29,3% лизина.

Бактериолитическое действие на сибиреязвенные бациллы продуктов,
зъаеляемых нормальными клетками в среду, в культурах тканей человече-
ского эмбриона и культурах макрофагов морских свинок in vitro показано
:2оотами автора с сотрудниками (Н. Н. Гинсбург, Ю. М. Федотова, 1963;
В Н. Гинсбург и Т. Н. Маслова, 1963).

В свое время автором этой статьи (1946—1947) была сделана попытка
осгнализировать сложные вопросы видовой невосприимчивости к сибир-

а язве, а также причины и механизмы естественной защиты и индивиду-
й резистентности отдельных особей восприимчивых видов под углом

сия современных эволюционных представлений. При этом сибиреязвен-
гчфекция рассматривается с позиций естественноисторического станов-

• - взаимоотношений обоих партнеров по инфекции: возбудителя сибир-
• -_ззы и организма животного на фоне определенных условий внешней
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среды, а современное выражение болезни (иммунологические реакции г п
ней, ее анатомический субстрат, клиническое выражение и т. д.) — как нтсг
этих отношений на сегодня.

Анализ проблемы проведен с позиций диалектического единства патоге-
нетических ииммуногенетических процессов, протекающихворганизме С.
ного, что позволило уже тогда, несмотря на известный схематизм, onpt-z—
лить место в этих процессах капсулы сибиреязвенного микроба и его ток; -
на, тогда еще не описанного за рубежом. Вытекавшие из этого анализа п
ретические положения весьма облегчили в свое время разработку обоснова-
ний к получению и использованию в практике живой сибиреязвенной вак:.;.-
ны для иммунопрофилактики человека (см. ниже).

Прямым следствием наличия в той или иной степени факторов естествеэ-
ной защиты у восприимчивого к сибирской язве вида Homo sapiens (че.~._-
века) является и одновременная относительная устойчивость отдельных ег:
представителей к заражению возбудителем сибирской язвы, многократ:-:.
подтверждаемая опытом эпидемиологических наблюдений.

Важные в этом отношении наблюдения проведены за последние год
в США на предприятиях, обрабатывающих животное сырье, получаемое
из стран, где среди животных распространена сибирская язва (Brachrnar_
Plotkin, Bumford и Atchinson, 1960; Dahlgren с сотрудниками, I960
На ряде этих предприятий среди рабочих некоторых цехов возникли случаи
легочной формы сибирской язвы, имевшие большей частью смертельны?
исход. Детальнейшее обследование, предпринятое совместно Медицинской
и Военно-химической службами США, показало, что рабочие этих цехов
могли ежедневно (за 8 часов) вдыхать от 600 до 2150 частиц пыли, зара-
женных спорами сибирской язвы и что заболевали легочной формой сибир-
ской язвы те из них, которые получили 500 и более частиц размерами не
более 5 [*., способных достигать альвеол. Но поскольку даже в этих усло-
виях при этой дозе заболевали не все люди, авторы заключают, что внут-
риальвеолярную дозу в 500 спор следует считать не обязательно опасной
для каждого человека.

Активный (постинфекционный и поствакцинальный) иммунитет.
Переболевание сибирской язвой влечет за собой появление у переболевшего
последующей невосприимчивости — иммунитета к ней 1. Последний может
быть вызван также введением здоровЪму (не болевшему) человеку сибиреяз-
венных вакцин. В качестве таковых используются: вСССР споровая живая
сибиреязвенная вакцина СТИ; в США — вакцина (депонированная) из си-
биреязвенного протективного антигена.

Живая споровая сибиреязвенная вакцина СТИ изготавливается из
наследственно измененного авирулентного варианта — вакцинного мутанта
СТИ-1, выделенного в 1942 г. Н. Н. Гинсбургом из высоковирулентного сиби-
реязвенного штамма «Красная нива». Этот мутант является продуктом раз-
вития сибиреязвенного микроба в условиях лабораторного содержания;
с позиций эволюционных преобразований, которые он претерпел, он дол-
жен быть охарактеризован как «дегенеративно-преобразованная форма»,
т. е. форма, необратимо утерявшая в результате адаптациоморфоза к новым
условиям обитания ненужную микробу в-этих новых условиях способность
к капсулообразованию (Н. Н. Гинсбург, 1946).

1 Известны редкие случаи повторного заболевания человека сибирской язвой. В част-
ности, 3 случая, отделенных от первого в 8, 15 и 20 лет, описаны в последние годы Э. Н. Шля-
ховым (I960). К,- Кебеджиев (1964) описал на 5132 случая сибирской язвы у людей за послед-
ние 10 лет к Болгарии 3 случая 2-кратных и 2 случая 3-кратных заболеваний.
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72. Цитограммы с места скарификационной прививки человеку вакцины СТИ.
Об. 60 х , ок. 7 х .

2— первичная вакцинация. Край и центр скарификационной бороздки через 12 часов: видны вы-
зне из спор палочки и еще сохранившиеся споры вакцины, а также форменные элементы, за-

,шие споры и палочки; 3, 4 -- ревакцинация. Участки скарифнкацнониой бороздки через 4Й
бурный фагоцитоз палочек и спор вакцины, видны еще свободно лежащие споры и палочки.

Именно наследственная утеря этой способности открыла возможность
иого широкого использования бескалсульного, а следовательно, и поте-

ршшего вирулентность (см. выше) мутанта СТИ-1 в качестве вакцинного
аша как в ветеринарной, так и в медицинской практике.

В настоящее время ежегодные прививки вакциной из этого штамма сельскохозяйствен-
• а животных в СССР превышают 50—60 млн. голов и являются одним из решающих

•Нрвятий по профилактике сибирской язвы в сельском хозяйстве. Проведенная недавно
Н Гинсбург, Р. А. Салтыков, В. Р. Архипова, 1964) проверка стабильности биологи-

\ свойств штамма СТИ-1 в условиях 18-летнего хранения его в сухом виде и 20-лет-
:п ;льзования в производстве дала все основания для высокой его оценки с этой сто-

^ш* штамм отлично сохранил свои свойства.
Вакцина СТИ для иммунопрофилактики сибирской язвы человека гото-

ися. как правило, из двух штаммов: СТИ-1 и № 3, выделенного А. Л. Та-
t.- ::-:ым тем же путем, что и первый, из вирулентного штамма ГИЭВ-Ш.

3 настоящее время накопился опыт скарификационного, подкожного
генного использования вакцины СТИ. Рсактогенность вакцины при

пве€ распространенном скарификационном методе иммунизации ничтож-
Z:ic. 72). При всей сложности оценки эпидемиологической эффективно-
применения сибиреязвенных вакцин вообще и скарификационным мето-

• з частности следует сказать все же, что почти десятилетний опытприви-
Е этим методом людей, занятых на предприятиях, обрабатывающих отече-

и импортное животное сырье, вполне себя оправдал.
Peaктогенность вакцины при подкожном методе, хотя и несколько боль-
чем при скарификационном, но все же низка. ПоЭ. Н. Шляхову, из 597
. р-.ч-во по микробиологии, том VII,
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человек в возрасте от 18 лет и выше, привитых в Тирасполе под кожу в лозе
(00млн. спор, местная реакция (гиперемия и инфильтрат) наблюдалась
18,1%; температура выше 37,5° и недомогание — у 0,74%, потеря трущ
способности — у 1 человека.

В поставленном специальной комиссией Министерства здравоохранен-
СССР опыте (1951—1952) по изучению эпидемиологической эффективное-
вакцины СТИ в Молдавской ССР, в основном среди сельского населена
были получены следующие данные: привито было всего 141 633 человека
из нихскарификационно 92 152, подкожно 49 481 человек. Показатель забо-
леваемости за 2 года среди привитых, по Э. Н. Шляхову, был равен 0,21° т.
при усредненном показателе среди остальной части населения в тех же рай-
онах 1,13°/0П0 (индекс эффективности 5,4). Как бы ни был относителен криЖ
рий достоверности показателей в связи с особенностями заболевания дкш
сибирской язвой в этих группах населения, положительные результаты
прививок все же остаются совершенно очевидными.

Механизм иммуногенеза при применении вакцины СТИ изучался И. А. Чалисо=ь.
и Л. Л. Тамарнным (1946), Н. Н. Гннсбургом и Т. Н. Масловой (1963), И. А. Чалисовь-*
(1963), Б. С. Гусман и Т. В. Мигулиной (1963), Н. Н. Гннсбургом и Т. Н. Пономаре: •
(1963), ими же и Ю. Г, Адексеевскнх (1963) и др. В общих чертах он сводится к следующем;.
Введенные под кожу или в скарификационные бороздки споры вакцины быстро прораста -
и уже через 3 часа обнаруживаются в регионарных, а позже отдаленных лимфатичесь;
железах, селезенке, печени и других органах, где и продолжают вегетировать. Одновремен-
на месте скарификации (инъекции) и там, куда проникли вакцинные клетки, начинают г-
разовываться специфические сибиреязвенные очаги, однако они качественно отличаютег
от таковых при вирулентных сибиреязвенных штаммах отсутствием в них наиболее грозного
некротического компонента. Таким образом, это специфическое, но качественно изменена:*:
в соответствии с качественно измененной вакцинной клеткой сибиреязвенное воспалена,
обнаруживаемое, например, у привитых овец на месте инъекции еще на протяжении 6o."et
чем 24 суток. Его иммунологическим и иммуноморфологическим содержанием является, ::-
первых, образование на месте размножения вакцинных клеток сибиреязвенного протектнэ-
ного антигена (характеристика его будет дана ниже), поступающего в глубь организма пр -
витого, вызывающего антигенное раздражение лимфоидных и ретикулярных элементов л; ' -
фатических узлов и селезенки и влекущего за собой при этой вакцине необычайно быстр--
(уже на 2—3-й сутки) трансформацию их в плазматические элементы с выраженной пирок-
филией цитоплазмы. Идет, таким образом, перестройка по типу формирования антнтокси-:-
ского иммунитета. Во-вторых, как на месте аппликации вакцины, так и всюду, куда проя
кают ее клетки, происходит очень быстрое накопление клеточных элементов типа макроф,-
гов, обязанных своим происхождением как _кровяпым (моноцитарным), так и гистиогеинь;
элементам. Захватывая палочки и споры, они быстро переваривают первые и разносят И
организму вторые. Идет, таким образом, очень сложный, еще не полностью объясненный пр •
цесс ассимиляции этими элементами компонентов (антигенов) вакцинных клеток и трансфор-
мация их в соединения (возможно, типа РНК), служащие в соответствии с современными пред-
ставлениями об иммуногенезе при живых вакцинах в качестве носителей информации д.~-
иммунологически компетентных клеток лимфоидного ряда и для ретикулярных клеток ре-
тикуло-эндотелиальной системы (РЭС), побуждая их к трансформации в макрофаги и пер-
страивая их наследственную характеристику в направлении изменения поствакцинальнс;\
реактивности: повышения их фагоцитарной активности, превращения фагоцитоза в завер-
шенный, способности противостоять специфическим токсическим факторам и т. д.

В этой специфической перестройке элементов РЭС заключена вторая, так сказать, ан-
тибактериальная сторона иммуногенеза при живой сибиреязвенной вакцине СТИ. Ее огром-
ное значение в иммунитете при сибирской язве определяется самым активным участием кле-
точных элементов мезенхимы иммунного организма в элиминации возбудителя.

На западе (Англия, США) разработка препарата для иммунопрофилак-
тики сибирской язвы человека развернулась в ином направлении, чем у нас
в стране: по линии создания вакцины из сибиреязвенного протективного анти-
гена. Путь для практического получения этой вакцины открыли исследова-
ния Gladstone (1948), которому удалось получить в 1946—1948 гг. протек-
тивный антиген in vitro. Открытие Gladstone, относящееся несомненно к чи-
слу наиболее интересных достижений экспериментальной микробиологии
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середины настоящего столетия, вскоре перешло в руки военных специали-
стов США (Кэмп-Дейтрик) и Англии (Портон) и получило в их лаборато-
риях самое широкое дальнейшее развитие . В настоящее время точно опре-
делены все условия и технологический режим для получения сибиреязвен-
ного протективного антигена, а из него вакцины в масштабах, обеспечиваю-
щих практические потребности в этом препарате. По данным Strange н
Thorne (1958), тщательное и всестороннее изучение двух наиболее актив-
ных фракций протективного антигена (Сг и С2) показало, что они представ-
ляют собой протеин, содержащий большинство аминокислот. Диализиро-
ванный, лиофилизированный продукт содержит 14,3% азота, 0,12% фос-
фора и около 0,5% углеводов (в перерасчете на глюкозу). Препарат наибо-
лее устойчив при рН от 8 до 9. Иммунизирующая доза наиболее активно]]
фракции (С2) для кролика при пятикратном введении дробными дозами через
день равна 2,5 мг. Как уже упоминалось, Thorne (1960) относит протектив-
ный антиген к одному из иммунизирующих компонентов сибиреязвенного
токсина, его фильтрующейся части.

Вакцины, приготовленные на основе сибиреязвенного протективного
антигена, преципитированного алюмоквасцами, на протяжении ряда лет
проходят в США испытания на экспериментальных животных и в эпидемио-
логических наблюдениях — на предприятиях, обрабатывающих животное
сырье (Norman, Ray, Brachman и~др., 1960; Brachman, Plotkin и др.,
1960; Brachman и Fekety, 1958; Plotkin, Brachman и др., 1960; Brachman.
Gold, Plotkin и др., 1962).

Вакцины из протективного антигена применяются подкожно. Первич-
ная вакцинация состоит из 3 прививок с интервалом 10—14 суток, с отда-
ленной ревакцинацией через 6 месяцев и последующими «подкрепляющими»
вакцинациями, проводимыми через вторые и третьи полгода.

Опыты на обезьянах показали возможность защитить их с помощью
вакцины из сибиреязвенного протективного антигена от аэрогенного зара-
жения спорами высоковирулентных сибиреязвенных штаммов (Wright,
Green, Kanode, 1954;, Darlow, Bel ton и Henderson, 1956).

В СССР получением сибиреязвенного протективного антигена, изготов-
лением из него вакцин и их изучением занимаются Н. И. Александров с груп-
пой сотрудников (1961—1964); М. В. Рево и Г. В. Дунаев (1961, 1962).
Авторы используют для этого вакцинный сибиреязвенный штамм СТИ-1,
оригинальные питательные среды и собственную методику.

В заключение небезынтересно привести некоторые сравнительные дан-
ные по обоим препаратам (живой сибиреязвенной вакцине и вакцине из
г.ротективного антигена), позволяющие правильно оценить их с самых раз-
личных позиций, см. таблицу на стр. 308.

В последнее время американские авторы (Klein, De Armon, Fernelius,
1962) выдвинули вопрос о переходе к комбинированной вакцинации: про-
тективным антигеном с последующим введением живой вакцины.

Пассивный иммунитет. Введение человеку или животному противоси-
:иреязвенной сыворотки, полученной при длительной гипериммунизации
лошадей смесью вакцинных и вирулентных штаммов, сообщает им пассив-
ный иммунитет к сибирской язве. В отличие от сыворотки, используемой в
;еакции преципитации по Ascoli для выявления сибиреязвенного антигена
(см. ниже), эта сыворотка получила название лечебной и использовалась до

1 Обзор по этому вопросу см. Н. Н. Гинсбург. Дальнейшее развитие учения о сибир-
гзгэй язве. В кн.: Антракс. Кишинев, 1964, стр. 4—21.

т
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Показатели
Живая сибиреязвенная

вакцина СТИ
Вакцина из пршективного

антигена (США)

Кратность применения

Метод аппликации

Механизм иммуноге-
неза

Однократная

Обычно скарификационньш и
подкожный по показаниям

1. Защита специфическими ан-
тителами в ответ на раз-
дражение протективным ан-
тигеном Лимфондных эле-
ментов

2. Изменение реактивности эле-
ментов РЭС

Троекратная с последующим):
«подкрепляющими» вакцина-
циями через полгода — трижды

Только подкожный

Защита специфическими анти-
телами в ответ на раздраже-
ние протективным антигеном
лимфоидных элементов

самого последнего времени в лечебных и профилактических целях. Меха-
низм ее действия остается неясным, так как никаких антител в общеприня-
том смысле этого слова известными методами открыть в ней не удается.
С 1962 г. лечебная сибиреязвенная сыворотка в СССР постепенно заменя-
ется получаемым из нее противосибиреязвенным глобулином. Специфичес-
кий защитный эффект противосибирсязвенного глобулина связан в нем с
fj- и 7-глобулиновыми фракциями (Р. А. Салтыков).

Реакции иммунитета. Единственной реакцией, получившей практиче-
ское применение при сибирской язве, является реакция термопреципитации
по Ascoli. Она служит для выявления в тканях инфицированного или пав-
шего от сибирской язвы животного сибиреязвенного антигена — «преципи-
тиногена», реагирующего с соответствующей иммунной (преципитирующей!
сывороткой, получаемой от иммунизированных по особой схеме лошадей. При
этом на границе между сывороткой, наслоенной на вытяжку из тканей, и
самой вытяжкой образуется осадок (кольцо). Реакция получила название
термопреципитации в связи с термоустойчивостью преципитиногена и осо-
бенно ценна в том отношении, что дает вполне достоверный результат
в случае не свежего, разложившегося материала. Получила широкое рас-
пространение при исследовании сырых невыделанных шкур на кожевенных
производствах. Вопрос происхождения и химической природы сибиреяз-
венного преципитиногена остается до сих пор не совсем ясным1.

Около 10 лет назад зарубежные авторы вновь вернулись к попыткам
использовать некоторые реакции иммунитета для выявления антител в сы-
воротках1 людей, привитых против сибирской язвы или переболевших ею.
Работы ведутся в трех направлениях, отражающих новейшие достижения
в изучении проблем пато- и иммуногенеза при сибирской язве:

1) разработка кожного теста на кроликах с использованием сибиреяз-
венного токсина в качестве специфического средства, вызывающего харак-
терные изменения у животных при внутрикожном введении (Belton и Hen-
derson, 1956). Поскольку, как показали исследования, действие этого ток-
сина специфически нейтрализуется антителами, получаемыми при иммуни-
зации животных (живой вакциной и протективным антигеном), авторами
предложена основанная на этом принципе реакция нейтрализации токсина
в коже кролика;

1 Постановку реакции см. у Е. И. Силантьева. В кн.: Руководство по микробиологи-
ческой диагностике инфекционных болезней. М., 1964.
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2) разработка метода титрования количества антител в сыворотках
с помощью реакции диффузионной преципитации в геле (по Оухтерлони),
позже видоизмененной в реакцию задержки (гашения) этой преципитации
(Thorne и Belton, 1957);

3) применение реакции связывания комплемента с использованием
в качестве антигена точно отдозированного количества протективного анти-
гена (McCann, Schearman, Wright, 1961).

К настоящему времени окончательных суждений по вопросу о преиму-
ществах любой из указанных реакций еще нет. Нет и данных, подтверждаю-
щих пригодность любой из них для точного определения иммунного сос-
тояния у привитых против сибирской язвы людей. Так или иначе, мы яв-
ляемся свидетелями серьезной разработки за рубежом этих вопросов, что
вызвано практическими запросами иммунологии (вакцинопрофилактики че-
ловека). У нас в стране попытка ответить на них была сделана в совер-
шенно ином и оригинальном направлении (см. в разделе «Аллергия»).

АЛЛЕРГИЯ

Переболевание человека сибирской язвой, а также введение ему сибире-
язвенных вакцин влечет за собой в результате сложной иммунобиологической
перестройки его клеток и тканей в ,ртвет на антигенные раздражения хими-
ческими компонентами сибиреязвенного возбудителя появление у него, по-
мимо иммунологических, защитных реакций, описанных выше, и ряда дру-
гих следовых реакций, полностью, несомненно, еще не раскрытых и не из-
ученных. К их числу относится реакция аллергии при сибирской язве, про-
текающая по типу замедленной повышенной чувствительности, детально из-
ученная Э. Н. Шляховым (1958—1964). Им же предложены препараты-аллер-
гены для ее выявления, получившие название «антраксинов». Опубликован-
ные материалы позволяют заключить, что аллергены— антраксины, в том
числе переданный в" практику в последнее время «химический антраксин»
Э. Н. Шляхов и С. А. Шварц, 1962—1964), представляют собой гаптен,

извлекаемый из оболочки сибиреязвенного возбудителя вформебелково-поли-
сахаридно-нуклеинового комплекса. Таким образом, по своей химической
природе он коренным образом отличается от сибиреязвенного токсина и его
иммуногенного компонента — сибиреязвенного протективного антигена.
Специфичность комплекса носит родовой характер: аналогичным методом
выделенные комплексы из Вас. cereiis и некоторых других почвенных споро-
эбразователей рода Bacillus вызывают у сенсибилизированных сибиреяз-
венным возбудителем животных аналогичную реакцию.

Внутрикожное введение аллергена-антраксина человеку или животному,
-ереболевшему сибирской язвой, вызывает местную ответную реакцию в виде
гиперемии и отека разной величины и степени (от — до Ц - + + + ) , в зависимо-
сти от «глубины и полноты» иммуноаллергической перестройки.

Аллерген-антраксин рекомендован официально для диагностики све-
жих случаев сибирской язвы при условии, что для их лечения не были сразу
г.т применены антибиотики (в этом случае он дает, по Э. Н. Шляхову, в пер-
ш е 3 дня болезни до 50%, во второй половине недели — до 90%, на 3-й
ж 6-й неделе — до 100% положительных проб), и для ретроспективной
шагностики имевшего некогда место переболевания сибирской язвой
автор получил в сроки до 3 лет положительные результаты в 94% случаев).

Вопрос о возможном значении аллергической пробы с антраксином для
шявления поствакцинального иммунитета к сибирской язве и его напряжен-
ности у привитых людей окончательного решения еще не нашел.
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ПАТОГЕНЕЗ
Г. П. Руднев

Болезнь может проявляться в различных формах: кожной, легочной,
кишечной и септической.

При кожной форме (наиболее частой у человека) инфекция проникает
через дефекты кожи: царапины, ссадины, порезы и т. д. Кожа открытых ча-
стей тела поражается гораздо чаще, чем закрытых одеждой. У мужчин уча-
стки кожи лица, подвергающиеся бритью, поражаются примерно в 2—21 .,
раза чаще, чем прочие. Участки с обильной кожной смазкой (например,
кожа носа) как входные ворота обычно исключаются. Не наблюдается также
поражения кончиков пальцев и ногтевого ложа. По Н. К- Розенбергу.
кожа головы поражается в 29% случаев, кожа шеи — в 11%, кожа тулови-
щ а — в 2,3%, кожа верхних конечностей — в 56,4%, кожа нижних конеч-
ностей — в 1,3%.

За последние десятилетия изменились старые представления о патогене-
зе сибирской язвы, когда твердо предполагалось, что каким бы путем не вво-
дилась экспериментальному животному сибиреязвенная инфекция (подкож-
но, внутрибрюшинно, внутривенно или в дыхательные пути), оно всегда
заболевает. По А. М. Безредке, восприимчивостью к сибиреязвенной инфек-
ции обладает только кожа. Что касается слизистых оболочек, то, по совре-
менным взглядам, заражение через них может наступить только при наличии
хотя бы ничтожных нарушений их целости (желудочно-кишечный тракт,
дыхательные пути).

Ряд авторов рассматривает к и ш е ч н у ю ф о р м у сибирской язвы
как вторично развивающуюся гематогенно. Некоторые придерживаются этих
же взглядов и относительно патогенеза л е г о ч н о й ф о р м ы . По
Н. К- Розенбергу, возникновение легочной формы сибирской язвы связано
с обязательной первичной сенсибилизацией эпителия легочных путей вды-
хаемыми спорами сибирской язвы. Р а з в и т и е с е п т и ч е с к о й фор-
мы вторичного характера возможно как осложнение при любом клиниче-
ском варианте. Первичная же септическая форма развивается при массив-
ности инфекта, высокой вирулентности возбудителя и одновременно недо-
статочности защитных приспособлений макроорганизма. В патогенезе
первичной легочной формы сибирскей язвы у человека должно быть особо
отмечено большое значение вдыхаемой пыли, содержащей, помимо сибиреяз-
венных спор, массу различных колючих мелких частиц. Эти частицы являют-
ся как бы своеобразным проводником, открывающим ворота для внедрения
сибиреязвенной инфекции. Таким образом, теоретические расхождения
в современных взглядах на патогенез сибирской язвы у человека не снимают
практической значимости таких путей заноса инфекции, как пылевой, капель-
ный, пищевой, и оставляют в силе всю систему необходимых профилакти-
ческих мероприятий.

Клинические симптомы обусловлены во многом действием специфиче-
ских токсинов.

При вскрытии трупа человека, умершего от сибирской язвы, обнаружи-
вают резкую гиперемию органов. Кровь темно-красная, не свертывается,
обильно наполняет вены. В полостях сердца также находится жидкая темная
кровь с обилием палочек. Мышца сердца темно-бурая, в легких —резкий
отек, даже в плевральных полостях много кровянисто-серозной жидкости.
На слизистой дыхательных путей нередки участки кровоизлияний, а иногда
и пустулы. Легкое участками уплотнено и в них местами обнаруживаются
сливающиеся конгломераты, а иногда вовлечены в процесс целые доли лег-



Клиника 311

кого. Слизистая желудка и части кишок отечна, сгеморрагиями. Трахеоброн-
хиальные и брыжеечные лимфатические узлы увеличены, с геморрагиями.
В брюшной полости серозно-геморрагическая жидкость. Селезенка багрово-
темная, увеличена, переполнена кровью. Печень и почки гиперемированы.
Отмечаются отечность и кровоизлияния в мозговых оболочках; вещество
мозга полнокровно, в мутной спинномозговой жидкости много сибиреязвен-
ных палочек.

КЛИНИКА

Г. П. Руднев

Инкубация чаще 2—3 дня, но может растянуться до 6—8 дней или
сократиться до нескольких часов.

По частоте различные клинические формы сибирской язвы, по данным
некоторых авторов, составляют: кожные формы 95%, висцеральные (внут-
ренние ) 5%; из висцеральных форм 48% составляют кишечные формы, 23%
легочные формы, а 29% приходятся на поражения прочих внутренних
-?ганов.

При к о ж н о й ф о р м е изменения развиваются в такой последова-
-ельности: пятно, папула, везикула, пустула, язва (рис. 73—79). В месте
входных ворот инфекции сначала появляется красноватое пятно, которое
очень быстро переходит в папулу медно-красного цвета, иногда с баг-
говым отливом, приподнятую над уровнем кожи. Нарастает местный зуд
с ощущением легкого жжения. Через несколько часов на месте папулы обра-
зуется пузырек диаметром 2—3 мм; содержимое его вначале имеет серозный

1рактер, затем становится темным, кровянистым, иногда багрово-фиоле-
|пвым (pustula maligna).

Рис. 73. Кожная форма сибирской язвы (местная отечность
и рожистоподобная краснота).

Больные при расчесах срывают папулу, реже она лопается сама; обра-
ся струп, быстро чернеющий и увеличивающийся в размерах. Оченьти-
rio высыпание вторичных пустул, располагающихся как бы жемчужин-
• вокруг центрального участка, занимаемого струпом. Пузырьки эти
иадят те же этапы развития. Струп может быть крупным и представлять
I твердую, как бы сильно запеченную или обгорелую корку, часто буг-
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ристую. Под струпом находится инфильтрат в виде багрового вала, возвы-
шающегося над уровнем здоровой кожи. К этому процессу, как правило,
присоединяется отек, захватывающий иногда большие участки. Особенно
силен отек в местах с рыхлой подкожной клетчаткой, в частности на лице.
У одного из наших больных отек, кроме головы, па которой в области уха
располагалась язва, охватил с обеих сторон верхний плечевой пояс как бы

своеобразной полунакидкой.
При ударах перкуссионным
молоточком в области отека
нередко обнаруживается студ-
невидное дрожание (симптом
Стефанского). Весьма опасна
локализация язвенных пора-
жений на слизистой губ; при
этом развиваются особенно тя-
желые отеки, которые могут
распространиться на верхние
дыхательные пути и повлечь
за собой асфиксию и смерть.
При сильных отеках могут
развиваться местные некрозы.

Характерно, что в по-
раженном участке болей поч-
ти нет, прикосновение ощу-

щается, но уколы безболезненны. Эта местная анестезия весьма ценна
при дифференциальной диагностике с кожной формой чумы и туляремии,
с которыми имеется иногда большое внешнее сходство. По нашим наблюде-

Рис. 74. Кожная форма сибирской язвы {стадия пус-
тулы и образование вторичной везикулы).

Рис. 75. Кожная форма сибирской язвы (черный струп
и локальная отечность).

ниям, для кожной формы сибирской язвы характерен трехцветный переход:
в середине черный струп, затем узенькая обрамляющая каемка желтовато-
гнойнаяи, наконец, широкий пояс багрового вала. При кожной форме чумы
эту промежуточную желтовато-гнойную каемку мы не видели ни разу. При
кожной форме сибирской язвы в дальнейшем часто развиваются регионар-
ные лимфадениты. Чем тяжелее течение болезни, тем чаще они выражены
и сочетаются с ясными лимфангоитами.

Общее состояние больного в первые часы заболевания мало нарушено
(общее недомогание, разбитость, головная боль), к концу же первых суток
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болезни или на 2-й день отмечается подъем температуры до 39—40°, что соче-
тается с ухудшением общего статуса и тахикардией. Высокая температура
держится 5—6 дней, после чего в благоприятных случаях она падает, чаще
критически. Это снижение температуры совпадает с ясным улучшением как
общих проявлений болезни, так и местных симптомов. Отечность постепенно
уменьшается, лимфадениты и лимфангоиты исчезают, струп отторгается
(примерно к концу 2—3-й недели), -а открывающаяся язва заживает чаще
с образованием рубца.

В других случаях тече- щ
ние болезни может ухуд-
шаться, особенно при раз-
витии в т о р и ч н о й |
с е п т и ч е с к о й фор-
м ы, что сказывается но-
выми подъемами темпера-
туры, повторными озноба-
ми, резким учащением
пульса, сильными голов-
ными болями. У части боль-
ных присоединяется кро-
вавая рвота и изнуряющий *
ЗЛОВОННЫЙ кровавый ПОНОС. Рис- 76- Кожная форма сибирской язвы (резкое уси-
На коже возможны вторич- л е н и е о т е к а и вторичные везикулы и пустулы),
ные пустулы и другие сы-
ти гематогенно-метастатического происхождения; описаны эндокардиты.
В крови —обилие сибиреязвенных палочек. Состояние больного прогрессив-
на ухудшается, развивается отек легких, сопор, а позже кома, ведущая к
смерти, которая у иных наступает при сохранении сознания.

Иногда вся зона отека у места
расположения язвы на коже охва-
тывается интенсивной гиперемией,
как бы напоминая рожистое воспа-
ление. Однако выделение некоторы-
ми авторами так называемой рожи-
стоподобной формы сибирской язвы
нерационально.

При ж е л у д о ч н о-кише ч-
н о й ф о р м е сибирской язвы
у части больных доминируют мест-
ные симптомы со стороны желудоч-
но-кишечного тракта, у других от-
мечается преобладание общих про-
явлений интоксикации. Заболева-
ние чаще начинается внезапно, с
острых режущих болей в животе;

г некоторых больных перед этим наблюдается познабливание, голов-
ная боль, головокружение, боли в пояснице и общая прогрессирую-
щая слабость. Вскоре присоединяются тошнота, кровавая рвота с желчью,

: .730 напряженности и режущие боли в животе, а затем кровавый понос.
>жно развитие пареза кишечника, что напоминает картину непроходи-

мости кишок и приводит иногда к направлению больных с ошибочным диаг-
нозом на операцию. Сибиреязвенное поражение кишок ведет к раздражению
^юшины, выпоту и в дальнейшем к прободению и перитониту. У иных боли

? : 77. Кожная форма сибирской язвы (на
оч -:е резкой рожистоподобной красноты даль-
ег^ее развитие черного струпа и угасание

вторичных пустул).



314 Г. И. Руднев

локализуются преимущественно внизу живота, иногда в области червеобраз-
ного отростка, иногда желчного пузыря, что важно для дифференциальной
диагностики.

При желудочно-кишечной форме сибирской язвы температура, вначале
субфебрильная, круто поднимается до 39—40°, держится на высоком уровне.
а под конец может упасть ниже нормы. Пульс учащен, малого наполнения,

позже нитевидный. В легких много за-
стойных хрипов. На коже часты вто-
ричные пустулезные и геморрагиче-
ские высыпания. Продолжительность
болезни при кишечной форме сибир-
ской язвы невелика (1—6 дней), обыч-
но через 3—4 дня, а иногда и раньше
наступает смерть при явлениях остро
прогрессирующей слабости сердца.
В редких случаях больной выздорав-
ливает.

Первичная л е г о ч н а я ф о р-
Рис. 78. Кожная форма сибирской язвы
(ясная трехзональность с черным струпом
в центре, остаточные следы вторичной ве-

зикулы).

м а сибирской язвы клинически про-
текает крайне тяжело. После корот-
кой инкубации при явлениях общей
разбитости, стеснения в груди появля-
ется насморк, кашель, слезотечение,

лихорадка с температурой 39—40° и сильными ознобами. Развивается пнев-
мония, протекающая чаще по типу острого отека легких. Перкуторно изред-
ка обнаруживаются очаговые притупления, аускультативно — обилие

Рис. 79. Кожная форма сибирской язвы (локальная глубо-
кая язва после отпадения черного струпа с дальнейшим

рубцеванием).

сухих и особенно влажных хрипов до крупнопузырчатых включительно.
При учащающемся кашле вскоре обильно выделяется жидкая пенистая мок-
рота, чаще она свертывается, напоминая как бы желе. В мокроте при микро-
скопии обнаруживается множество сибиреязвенных палочек. Часто присо-
единяется выпотной плеврит. Болезнь-течет крайне тяжело и при явлениях
катастрофически нарастающих нарушений со стороны сердечно-сосудистой
системы быстро на 2—3-й сутки заканчивается смертью.

Первичная с е п т и ч е с к а я ф о р м а сибирской язвы характерна
генерализацией процесса без предшествующих локально-очаговых измене-
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1ий. Это происходит при слабой устойчивости макроорганизма и исключи-
ельной вирулентности возбудителя, в большой дозе заносимого в орга-
•зм, чаще через слизистые. Процесс характеризуется быстрым и крайне
•желым течением с обилием геморрагических проявлений и обычно нали-
ем огромного количества сибиреязвенных палочек в крови и спинномозго-
.: жидкости.

Менингеальный симптомокомплекс, развивающийся у некоторых боль-
: х, кладется в основу так называемой м е и и н г е а л ь н о й формы
бирской язвы, по сути являющейся лишь осложнением одного из вари-

щтов септической (или другой) формы.
При дифференциальной диагностике надо учитывать туляремию, сап,

релиоидоз, чуму, банальные фурункулы и карбункул, банальные пневмо-
~:\\\. сепсис иной этиологии, менингиты, рожу, тяжелый грипп, геморраги-
осий гастроэнтерит, а иногда непроходимость кишок и даже аппендицит.

•гот перечень может быть значительно расширен.
При с а п е кожные проявления отличаются от сибиреязвенного карбун-

г.ла болезненностью и многочисленностью. При ф у р у н к у л е и к а р-
v н к у л е банальной этиологии имеется резкая местная болезненность,

с т а ф и л о к о к к о в о м к а р б у н к у л е наблюдается выделение
>я из многих отверстий. Р о ж а характеризуется наличием болезненного
:ика по периферии зоны красноты,- изрезанными краями, местной чув-
етельностью и болезненностью в воспаленных участках и отличается даль-

шм течением процесса, чаще благоприятным. Дифференциальная диа-
гика сибирской язвы с чумой и туляремией освещена в главах об этих
?кциях.
Практически важно уделять всегда большое внимание анамнезу и мак-
1льно опираться на лабораторные данные.

ЛЕЧЕНИЕ

Г. /7. Руднев

Современные лечебные мероприятия при сибирской язве являются комп-
1ыми и планово-последовательными; их схематически делят на специфи-

и неспецифические. В разработке специфического лечения различают
•лавных этапа. Первым этапом была и отчасти остается и теперь серотера-

Специфическая противосибиреязвенная сыворотка действует антитокси-
Ее применяют при всех клинических формах болезни, и чем раньше,

тучше. После предварительного подогревания до 35—37° ее вводят под-
ю или внутримышечно, а в очень тяжелых случаях внутривенно.
Взрослому вводят от 60 до 100—200 мл за 1 раз. В зависимости от тече-
болезни через 1—2 дня сыворотку вводят повторно до ясного клиниче-

перелома болезни. В случае отсутствия противосибиреязвеннойсыво-
. предназначенной для лечения людей, допускается использование ана-

шой сыворотки, приготовленной для лечения животных. Медицинская
>вка не изменяется, но ампулы или бутылочки с сывороткой не следует
кивать. Эффект сказывается в улучшении самочувствия и уменьшении

1ий интоксикации. При необходимости больших дозировок часть (40—
сыворотки вводят внутримышечно или внутривенно, а остальное коли-

;-:• ПОДКОЖНО.

Вторым этапом явилась химиотерапия (препараты сальварсана). Серо-
- ю рекомендуют сочетать с применением новарсенола (внутривенно из
ета по 0,01 г на 1 кг веса больного). Хотя новарсенол нельзя считать
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специфическим хемотерапевтическим средством при сибирской язве, однак:«
благоприятное его влияние наблюдается часто и отчетливо (Н. К. Розен -
берг). Однако наиболее тяжелые клинические формы (легочная, кишечная,
септическая) с трудом поддаются лечению и до сих пор редко заканчивались
выздоровлением.

Ныне противосибире язвенна я лечебная сыворотка замещается сибире-
язвенным гамма-глобулином, назначаемым профилактически (детям 5—8 мл,
подросткам 12 мл, взрослым 25 мл) и терапевтически (30—35 мл после про-
верки на сенсибилизацию).

Третьим этапом является антибиотикотерапия, вышедшая уже практ -
чески на первое место. Ведь в настоящее время все шире применяется лече-
ние антибиотиками, в частности ауреомидином (биомицин), левомицетином
и др. Мы могли подтвердить хороший лечебный эффект пенициллино-
терапии, который обычно тем выше, чем раньше начато лечение. Суточну:-:-
дозу пенициллина, вводимого внутримышечно, доводят до 500 000—800 ОС*.-
ЕД и более в зависимости от тяжести случая. Пенициллинотерапию можя
сочетать с введением противосибиреязвенной сыворотки и новарсенола. Важ-
но применение и симптоматических средств, из которых особого внимание
заслуживают сердечные. Иногда противосибиреязвенную сыворотку вводят
людям по эпидемическим показаниям с профилактической целью в дозах
25—50 мл или больше {в зависимости от эпидемиологических и других ус-
ловий и особенно при наличии массивного контакта), либо дают антибио-
тики.

Об эффективности лечения пенициллином, о быстром исчезновении воз-
будителя из сибиреязвенных поражений опубликовано уже много рабо~
(Marti, 1944; Ellington, 1946; Mann, 1947; Griffin, 1948; Б. Тасков, 1949.
А. И. Колобкова, 1950; В. С. Маят, 1952; В. А.'Северов, 1953, и др.).

La Bocceta излечил 36 больных только пенициллином, Mann применит
его успешно у 25 больных, Ellington — у 22 из 25 больных, а у остальных
трех сочетал еще с сульфидином. Снижение токсикоза, исчезновение отека
и падение температуры наблюдались в первые же 2—3 дня. По данным La
Bocceta, через 24 часа от начала лечения сибиреязвенные палочки исчезла
в 30%, а через 72 часа. — уже в 90% случаев, и лишь у отдельных больных
обнаружены были до 7—-8-го дня лечения. Но тканевое заживление язв шло
медленно. Все же при тяжелых формах болезни лучше сочетать пенициллин
с сывороткой.

Пенициллин чаще вводят в дозах от 50 000 до 100000 ЕД через каждые 3
часа, исходя из тяжести болезни, до 5—12 млн. ЕД на весь курс лечения.
Можно добавить и местное обкалывание в зоне поражения (300 000 ЕД пени-
циллина на 0,5% растворе новокаина).

Kindler (1952), Shanahan и др. (1947) сообщили об излечении больных
сибиреязвенным менингитом при комплексном применении противосибире-
язвенной сыворотки (500 мл), сульфадиазина (38 г), пенициллина внутри-
мышечно (4 000 000 ЕД) и в спинномозговой канал (ПО 000 ЕД).

По убывающей эффективности Boger (1953) располагает антибиотики
так: ауреомицин, террамицин, левомицетин (хлорамфеникол), пенициллин,
стрептомицин, неомицин. По экспериментальным данным Г. П. Беликова
и др. (1954), пенициллин предохранил от гибели более половины мышей,
зараженных сибирской язвой, синтомицин — одну четверть; при биомицино-
терапии выжили все мыши.

Биомицин или ауреомицин рекомендуют вначале по 0,5 г каждые 4 часа,
а с улучшением — по 0,5 г каждые 6 часов, всего на курс от 8 до 16 г Б
среднем.
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Хлорамфеникол дают по 1 г 4 раза, а затем по 0,5 г 4 раза, продолжи-
•яьность курса 1—2 недели, всего на курс от 15 до 30 г. Улучшение клини-
чески проявляется уже со 2-х суток лечения, бактериологический анализ на
галочки из крови и из пустулы отрицателен в среднем с 3-го дня, отпадение
струпа наступает к 10—14-му дню лечения. Рекомендуют также мазевые по-
згзки из пенициллина, биомицина,. ауреомицина.

Террамицин назначают до 3 г в сутки (по 0,75 г 4 раза) в первые 3—4
дня, а затем по 0,5 г каждые 6 часов, всего до 16—18 г препарата на весь
журс лечения (6—8 дней).

Общая средняя оценка лечебной эффективности при сибирской язве
I реомицина, хлорамфеникола и террамицина примерно одинакова.

Место для заживления язв, карбункула, пустул применяют повязки
с какой-либо мазью (борной, пенициллиновой, дерматоловой, цинковой

iz -). Больного обязательно госпитализируют в отдельной палате, выделяют
индивидуальную посуду, предметы ухода, халаты. Лучше выделять для

•ьного и особый персонал. Это обязательно при легочной, кишечной
оптической формах сибирской язвы. Палаты подвергают влажной дезин-

ии (растворсулемы 1:500 + 3% раствор фенола). Посуду, используемую
-.ъным, после употребления заливают па 5—10 минут крутым кипятком

i раствором соды, а затем подвергают длительному кипячению. Перевя-
ый материал от больных сжигают. Мокроту, мочу и испражнения дезин-

ируют на месте, заливая 5% раствором карболовой кислоты или свежим
раствором хлорной извести на 2—3 часа, после чего выливают в канали-

,ию. Все манипуляции у постели больных следует совершать в резиновых
чатках. Персонал работает в специальных халатах. При легочной фор-
болезни целесообразно применение очков-консервов и марлевых повя-

Выписку выздоравливающих при кожной форме сибирской язвы про-
водят после отпадения струпов, эпителизации и рубцевания язв. При сеп-
иеской, легочной и кишечной формах больных выписывают после клини-
1ского выздоровления и минимум двукратного отрицательного результата
^териологических исследований, производимых с интервалами в 5 дней
• зависимости от формы болезни производят исследование крови, мокроты,
ггажнений и мочи). За лицами, соприкасавшимися с больным человеком
! больным животным, после прекращения общения с ними устанавливают

ы^цинское наблюдение в течение 8 суток.

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА

Н. Н. Гинсбург

Лабораторная диагностика сибирской язвы в клинике не сложна1.
нювная схема лабораторных исследований сводится к: 1) микроскопии
•сменного нативного материала; 2) посевам на питательные среды;
заражению лабораторных животных (биопроба).

Объектами лабораторного исследования от больного могут быть содер-
мое пустулы, гной, отделяемое из карбункула, а также кровь, моча,
рота, испражнения и рвотные массы. Материал собирают в стерильную
iy. Обращение с материалом, пересылка его, хранение и т. д. произ-

Лается в извлечениях из утвержденной Министерством здравоохранения от 23 июня
инструкции по клинической и лабораторной диагностике, лечению и профилакти-

ческой язвы у людей».
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водится с соблюдением предосторожностей, необходимых по правим
работы с особо опасными инфекциями.

Исследование материала начинают с бактериоскопии мазков из пса
дуемого материала. Помимо окраски по Граму и анилиновыми краскаи
мазки окрашивают раствором Ребигера или каким-либо другим метели
для обнаружения капсульных форм. Посев материала производят на о
ный мясо-пептонный агар (рН 7,2—7,4) в чашки Петри. Через 24 sac
выращивания в термостате (при 37°) в случае положительного резу.~=~ха
получают матовые шероховатые колонии с ворсистыми краями, коте-:
при малом увеличении имеют вид «львиной гривы». Выделенные культ
исследуют на наиболее характерные для сибиреязвенных бацилл к; i
ральные признаки: бактериоскопически — на морфологию, в вис---*
капле — на подвижность. Принадлежность выделенной культуры к са&
реязвенной окончательно устанавливают путем заражения лабораторной
животных, преимущественно белых мышеи, а также морских свинок и кр
ликов. Заражение лабораторных животных производят инфицировав
материалом или эмульсией, приготовленной из однодневной агаровоп ;-.;
туры. Белых мышей заражают подкожно в заднюю часть спины (по С.
0,2 мл). Кроликов и морских свинок заражают подкожно в область живет
(по 0,2—0,5 мл). Наблюдение за подопытными животными ведут до 10 дне!
Павших животных вскрывают: делают мазки и производят посевы из крозж.
сердца, селезенки и из инфильтрата на месте инъекции инфицирован:-::"
материала. Предварительное заключение по анализу материала лаборато-
рия может дать уже на следующий день после получения объектов иссле-
дования. При необходимости постановки биологической пробы на лабор*-!
торных животных лаборатория может задержать выдачу результатов на |
4 дня.

В последние годы предложена внутрикожная аллергическая проба
с антраксином (Э. Н. Шляхов) для диагностики сибирской язвы у больных
и ретроспективно у переболевших.

Надо иметь в виду, что примененные в ранних стадиях болезни сов:<г-
менные методы терапии антибиотиками в сочетании со специфической сег>
терапией (введением глобулина) резко снижают число положительш
лабораторных исследований при сибирской язве. В таких случаях целесс-
образна одновременная постановка антраксиновой пробы. Если и она •
даст по тем же причинам положительного ответа, диагноз сибирской язвы
ставится на основании клинических и эпидемиологических данных.

Сложнее обстоит дело с обнаружением сибиреязвенного возбудителя
во внешней среде: на поверхности объектов, в воздухе, воде, в пищевш
продуктах и особенно в почве. В этих случаях прибегают к концентрирова-
нию материала, посевам, изолированию чистых культур и их дифференш:-
ровке с использованием современных специальных методик, ранее не при-
менявшихся, Ход такого анализа в целом сводится к следующему: после
концентрирования исследуемого материала (смывов с объектов, воды, вод-
ных взвесей, проб почвы и т. д.) на мембранных фильтрах его подвергают
так называемым «сигнальным методам исследования», позволяющим дать
предварительный ответ в течение первых 6—8—12 часов. К числу «сигналь-
ных» относятся: люминесцентно-серологический метод, методы по выявле-
нию капсулообразования in vitro'(на среде ГКИ) и in vivo (на мышах i.

Большое практическое значение сохраняет реакция термопреципитащш
по Асколи.

Далее переходят к «заключительным методам» исследований: посевам,
исследованию морфологии и подвижности культур, пробе с пенициллином
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(«тесту ожерелья»), пробе с сибиреязвенным бактериофагом и, наконец,
определению вирулентности выделенных культур.

Таким образом, современная обязательная диагностика сибиреязвен-
ного возбудителя, выделяемого из внешней среды, строится на следующих
дифференциальных признаках: морфологии роста на твердых и жидких
питательных средах (относительный признак), подвижности (обязательный
признак — неподвижность), капсулообразовании (в сочетании с патоген-
гостью обязательный признак для вирулентных культур), свечении со спе-
_нфической сывороткой (обязательный признак), чувствительности к пе-
нициллину (относительный признак) патогенности для лабораторных живот-
ных (у вирулентных культур —для кролика). Лишь совокупность этих
признаков или большей их части, а не каждый из них в отдельности, да-
ет окончательное право для утверждения, что из исследуемого материала
действительно выделен возбудитель сибирской язвы1.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Н. Н. Гинсбург

Основными источниками сибирской язвы являются домашние живот-
_-:е: крупный рогатый скот, овцы и козы, олени, верблюды, свиньи. Неког-
да высокое удельное значение в эпидемиологии сибирской язвы лошадей

настоящее время резко снизилось в связи с сократившимся их хозяйствен-
значенисм. В то же время следует подчеркнуть возросшее значение

v нас в стране, так и за рубежом свиней.
Факторами передачи (заражения человека) в первую очередь служат:

вольное животное — его выделения в определенной (заключительной) ста-
1й;: болезни, труп павшего животного, его кровь, внутренние органы,
,- : : , кости, шкура,, рога; обсемененные сибиреязвенным возбудителем

е: :ть, волос, щетина; полуфабрикаты и готовые изделия из мяса больных
• згчных. Помимо этого, факторами передачи (заражения) в известных

Ьаовиях могут явиться инфицированные сибиреязвенным возбудителем
: -та, воздух, вода, пищевые продукты и любые обсемененные сибиреяз-

вными спорами предметы окружающей человека среды.
Удельное значение всех перечисленных факторов, понятно, неравно-

>мчнп и определяется целым рядом условий и обстоятельств, среди кото-
зьх весьма большое значение принадлежит характеру и особенностям тру-
jceon деятельности человека и его бытовому укладу. В связи с изложен-

: различают: профессионально-сельскохозяйственную, профессиональ-
Е-индустриальную и случайно-бытовую сибирскую язву (Г. П. Руднев),

профессиональный тип с подгруппами животноводческой и промышлен-
и непрофессиональный тип с подгруппами случайной и бытовой

- Н. Шляхов, 1960). По последним наблюдениям Э. Н. Шляхова (1960),
ричиной заражения человека сибирской язвой в 12,5% случаев был уход
. :ольным животным, в 17,6% случаев — свежевание трупа и его захоро-
=не. в 21% —мясо больного животного (главным образом при его обра-

:' --г', в 26,5% —шкуры и кожи (в особенности невыделанные шкуры и
z*~ : мятные кожи и меха). Меньшее значение имели шерсть и шерстяной

- •-. волос и щетина, мясные продукты и готовые изделия.
1 Подробности см. в «Инструкции по исследованию соды, почвы, смывов с объектов

•кнен среды на присутствие возбудителя сибирской язвы», утвержденной Межведомст-
з:£ комиссией по борьбе с сибирской язвой (1962—1964), а также у Е. И. Силантьева,
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Основными механизмами передачи инфекции служат непосредственное
или посредственное {через руки) внедрение возбудителя через поврежден-
ную кожу (кожная форма сибирской язвы), заглатывание возбудителя
(кишечная форма), его вдыхание (легочная форма сибирской язвы). Извест-
ное значение принадлежит укусам кровососущих насекомых — слепней
и мух-жигалок (2,3% случаев по материалам Э. Н. Шляхова).

Интерес для эпидемиолога представляют описанные А. Я. Запорож-
ченко случаи заражения человека кожной формой сибирской язвы при
контакте с инфицированной водой, заражения через случайно инфициро-
ванное спорами белье и т. д. Из общего количества наблюдавшихся этим
автором случаев сибирской язвы 94% составила кожная форма, 5,7% —
кишечная, 0,3% —легочная и 0,3% — глазная форма. Эти цифры близки
к тем, которые приводятся в мировой литературе, с той лишь разницей, что
в отдельных случаях легочные формы превалируют в некоторые годы над
кишечными (США), а процент кожных доходит до 97—98.

Существует прямая зависимость между механизмом заражения и лока-
лизацией первичного сибиреязвенного карбункула. По частоте поражений
при кожной форме отдельные части тела располагаются в следующем по-
рядке: кисти рук, голова (щеки, шея, губы, веки, подбородок), предплечье,
голень и т. д. (А. Я- Запорожченко, Э. Н. Шляхов).

Как фактор заражения человека (передачи человеку) сибирской язвой
отдельного рассмотрения заслуживает зараженная сибиреязвенным воз-
будителем почва. У нас в стране ее эпидемиологическое значение невелико:
за последние 10 лет оно определяется невысокой цифрой — 4—5% к числу
всех спорадических случаев. Но не этим обстоятельством объясняется при-
стальное внимание, которое за последние годы начинают уделять почве
как у нас в стране, так и за рубежом. Она, как известно, является естест-
венным хранителем сибиреязвенных спор. Эпидемиологически опасными
в отношении сибиреязвенной инфекции могут быть скотомогильники, осо-
бенно если трупы животных, погибших от сибирской язвы, зарыты без
надлежащих предосторожностей. Заражение сибирской язвой может про-
изойти спустя ряд лет, например при проведении в таких местах земляных
работ. На исключительное значение почвы в эпизоотологии сибирской язвы
указывали как многочисленные старые авторы (В. Ф. Нагорский, Н. А.Пок-
шишевский, А. А. Владимиров, К. А. Миротворский), так и современные
(А. А. Короный, 1958; Р. А. Цион, 1958). В работах этих авторов почва рас-
сматривается не только как пассивный хранитель сибиреязвенного возбуди-
теля, но в ряде случаев и как среда его обитания со всеми вытекающими
из этого последствиями вплоть до его вегетации в почве при определенных
условиях и его изменчивости под влиянием сопутствующих биотических
и абиотических факторов. Поскольку это так и поскольку в эпизоотолого-
эпидемиологической триаде почва — животное — человек первой принад-
лежит ведущее место, естественно, что при попытках решить задачу ликви-
дации сибирской язвы на данной территории ставится вопрос о ее санации.
Без этого условия, конечно, ни о какой ликвидации сибирской язвы речи
быть не может. Проблема эта, однако, еще совершенно не разработана.
Единственно доступной на сегодня следует считать задачу разрыва эпизо-
отолого-эпидемиологической цепи, т. е. выявления участков зараженной
почвы, ограждения их от доступа животных и человека, предотвра-
щения необходимыми санитарно-ветеринарными мерами возникновения
новых очагов заражения почвы и т. д., на что и направлены мероприя-
тия, рекомендуемые в настоящее время соответствующим законода-
тельством.
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Перечисленные выше источники инфекции и факторы передачи опре-
деляют профессиональный, возрастной и половой состав заболевающих
этой инфекцией. В разных странах и на разных территориях он в настоя-
щее время непостоянен и зависит от ряда причин: ведущего направления
хозяйства, особенностей труда и быта, уровня культурного развития насе-
ления и т. д. В странах с развитым животноводством и низким уровнем
санитарной культуры населения (Пакистан, Афганистан) — это преимуще-
ственно профессиональная и случайно-бытовая сельскохозяйственная си-
бирская язва; в странах высокоразвитых (США), ввозящих сырье из стран
с распространенной сибирской язвой животных,— это преимущественно
профессионально-индустриальная сибирская язва и т. д. То же можно ска-
зать и о сезонности сибирской язвы. Она практически определяется типом
заболеваемости: сельскохозяйственная, профессиональная и связанная с
ней случайно-бытовая сибирская язва встречаются, как правило, в летне-
осенние месяцы, повторяя кривую показателей сибирской язвы среди сель-
скохозяйственных животных; профессионально-индустриальная, не свя-
занная непосредственно с сезоном эпизоотических вспышек, встречается
в любое время года. По данным мировой статистики, мужчины заболевают
сибирской язвой чаще, чем женщины, взрослые — чаще, чем дети. Объяс-
няется это, как уже упоминалось, профессиональными и бытовыми усло-
виями жизни перечисленных групп населения в большинстве стран. В прин-
ципе же следует считать, что сибирской язвой могут заболеть как мужчины,
так и женщины, как взрослые, так и дети, причем в любое время года.

ПРОФИЛАКТИКА И МЕРЫ БОРЬБЫ

Н. Н. Гинсбург

Поскольку основным источником сибиреязвенной инфекции являются
Сольные животные, все мероприятия по борьбе с этой инфекцией должны
быть направлены на выявление и ликвидацию источников и очагов, разрыв
путей передачи инфекции, т. е. на предупреждение рассеивания сибире-
чзвенного возбудителя в окружающей среде и на его уничтожение, на охра-
:-v людей и животных от заражения сибирской язвой. Мероприятия эти рег-
ламентируются: по линии органов здравоохранения «Инструкцией по кли-
нической и лабораторной диагностике, лечению и профилактике сибирской
£звы у людей», утвержденной Министерством здравоохранения СССР
23 июня 1959 г.1; по линии ветеринарных учреждений «Инструкцией о меро-
приятиях против сибирской язвы», утвержденной Министерством сельского
•• "зяйства СССР 28 февраля 1953 г.1. Первая предусматривает проведение
;-'_;есанитарных и гигиенических профилактических мероприятий среди

людей на предприятиях, производящих заготовку, хранение, обработку
тодуктов животноводства, а также в животноводческих хозяйствах, осо-
бенно стационарно неблагополучных по сибирской язве; проведение среди
->:аей профилактических прививок; организацию учета очагов инфекции

мероприятия по их ликвидации; проведение широкой санитарно-просве-
•:•.тельной работы среди населения. Эта инструкция содержит также пере-
чень необходимых мероприятий при заболевании человека сибирской язвой
эбязательную госпитализацию, режим ухода, методы и способы обеззара-

зания предметов, зараженных спорами сибирской язвы, порядок вскры-
гмя и захоронения умерших от сибирской язвы и т. д.). Вторая ветеринар-

1 Опубликовано в кн.: «Сибирская язва». Сб. организац. методич. материалов. М., 1962.

21 Рук-ао по микробиологии, том VII
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ная инструкция определяет профилактические мероприятия среди сельско-
хозяйственных животных и, в частности, организацию и проведение среди
них прививок; обязательные мероприятия при заболевании животных
сибирской язвой; порядок карантинирования при сибирской язве населен-
ных пунктов и мероприятия в них, включая запрещение использования,
в них продуктов животноводства; наконец, ветеринарно-санитарные меро-
приятия в стационарно неблагополучных по сибирской язве пунктах,
включая методы и средства дезинфекции. Мероприятия при обнаружении
сибирской язвы на мясоперерабатывающих предприятиях регламентируют-
ся «Правилами ветеринарно-санитарного осмотра убойных животных и ве-
теринарно-санитарной экспертизы мяса и мясопродуктов», утвержденными
Министерством сельского хозяйства СССР 10 февраля 1959 г.

В соответствии с названной документацией очагами сибирской язвы
именуются: места содержания животных, больных сибирской язвой (скот-
ные дворы, загоны и т. д.); места убоя и разделки туш сибиреязвенных
животных; места захоронения сибиреязвенных трупов; помещения
предприятий, в которых хранилось или перерабатывалось сырье, полуфаб-
рикаты и фабрикаты, вызвавшие заражение человека; помещения и пред-
меты, которыми пользовались больные сибирской язвой. К стационарно
неблагополучным пунктам по сибирской язве относятся: отдельные насе-
ленные пункты, отдельные участки пастбищ и выгонов, где регистрирова-
лись случаи заболеваний сибирской язвой животных независимо от срока
давности.

На обязанности органов здравоохранения лежит осуществление сани-
тарного контроля за проведением мероприятий по ликвидации очагов
и источников инфекции, проводимых органами ветеринарной службы.

Показаниями к проведению профилактических противосиби ре язвенных
прививок среди людей являются условия возможного заражения их сибир-
ской язвой. Они проводятся: зоотехническим и ветеринарным работникам;
работникам предприятий, занятым на заготовке, сортировке, хранении,
транспортировке и переработке животного сырья; работникам мясокомби-
натов и убойных пунктов; работникам, непосредственно обслуживающим
сельскохозяйственных животных в местах, стационарно неблагополучных
по сибирской язве; лицам, находящимся под угрозой заражения сибирской
язвой (т. е. по эпидемиологическим показаниям), а также лабораторным
работникам. В целях экстренной профилактики сибирской язвы в очагах
инфекции вводят сибиреязвенный глобулин в сочетании с пенициллином
(500 000—1 000 000 ЕД). Через 7—10 дней после введения глобулина или
антибиотиков проводят прививки вакциной СТИ.

ГЕОГРАФИЧЕСКОЕ РАСПРОСТРАНЕНИЕ

Н. И. Гинсбург

Сибирская язва встречается на всех пяти континентах земного шара
(рис. 80). За последние 5 лет (1959—1963)1, по данным ВОЗ, заболевания
человека сибирской язвой зарегистрировали официально 23 страны в Ев-
ропе, такое же количество в Азии, 32 в Африке, 19 в Америке и 5 стран
в Австралии и Океании, что в общей сложности составляет примерно поло-
вину всех стран на всем земном шаре на день регистрации. Учитывая, что

1 Epidemiological and vital statistics report World Health organisation, 1963, 16,
II 78; 1964, 17, 5, 238.
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Рис.80. Мировая карта распространения сибирской язвы в 1963 г. {по данным ВОЗ, 1964). (Epidemical and vital statistics report
World Health Organisation, 1964, v. 17, № 5, p. 238).
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мировая эпидемиологическая статистика сибирской язвы еще должнь:ч
образом не налажена (О. В. Бароян, 1962), следует признать, что цифг^
эти, особенно по Азии, Африке и Южной Америке, занижены. Вполне
определившаяся за послевоенный период тенденция к снижению заболева-
ний сибирской язвой людей продолжалась и в последнем пятилетии, правда ]
не по всем странам в одинаковой степени, Особенно показательно это сни-
жение в странах социалистического содружества, примером чего може~
служить, например, Болгария (Кебеджиев, 1964). За время с 1951 по 1956 :
всего на земном шаре, по данным официальной статистики, было зарегист-
рировано 51 922 случая сибирской язвы людей, за время с 1959 по 1963 г.—
25 721 случай. По отдельным континентам снижение это выглядит та:-.
Европа — с 23 964 до 7050, Азия — с 9104 до 8096, Африка — с 11 &>
до 7032, Америка — с 6884 до 3545. Наиболее пораженными сибирскс
язвой в Европе остаются Испания, Италия, Югославия, Португалия, Гре- |
ция (т. е. страны, прилежащие к Средиземноморскому бассейну), в Аме-
рике — Чили, Аргентина, Перу, Уругвай, Гаити, Мексика (страны с раз-
витым животноводством), в Азии — Турция, Иран, Ирак, Индия, Афгани-
стан, Пакистан, в Африке — Кения, Танганьика, Ливия, Судан (страны с
еще недостаточно высокой санитарной культурой)1.

В 1951 г. комиссией экспертов ВОЗ опубликованы рекомендации г;
профилактике сибирской язвы. Они сводятся главным образом к борьбе
с сибирской язвой среди сельскохозяйственных животных и обращают вни-
мание на необходимость ранней диагностики этого заболевания, уничтоже-
ние инфицированных трупов, вакцинацию скота, наконец, санитарное про-
свещение населения.

Благодаря наличию высокоэффективных антибиотиков и абсолютному
преобладанию среди заболевших кожной формы заболевания, смертность
от сибирской язвы в настоящее время невелика и составила за истекшт-
пятилетие по всем странам, регистрирующим сибирскую язву в ВОЗ, не-
сколько более 500 случаев. В действительности эта цифра выше указанной.
По-прежнему весьма высокий процент смертности дают легочные, кишечные
и септические формы сибирской язвы.

В СССР сибирская язва человека — эта некогда грозная инфекция ]
на территории царской России — сведена практически к спорадическим слу-
чаям. Число этих случаев по отдельным союзным республикам из года
в год колеблется и в сильнейшей степени зависит от тщательности выпол-
нения на местах обязательных, регламентируемых государственным зако-
нодательством ветеринарных и санитарных мероприятий в борьбе с этой
инфекцией. Накопленный опыт позволяет прийти к заключению, что раз-
работанные и принятые государством санитарно-ветеринарные и санитарно-
оздоровительные мероприятия в борьбе с этой инфекцией, успехи, достиг-
нутые в вакцинопрофилактике этой инфекции, и, наконец, резко возросший
общий культурный уровень населения в нашей стране привели в настоя-
щее время к положению, при котором безоговорочно может быть поставлена
задача по практически полному предотвращению в СССР заболеваний чело-
века сибирской язвой. Исключение составят лишь те редкие в этих условиях
случаи, при которых инфицирование Человека может произойти непо-
средственно от содержащей сибиреязвенные споры почвы или от обсеме-
ненных ими объектов внешней среды, не прошедших необходимой дезоб-
работки.

1 Цифры взяты из официальной статистики за пятил етие 1958—1963 гг.
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ГЛАВА IX

САП

Can [malleus (лат.), Rotz (нем.)» glanders, farcy (англ.), morve (франц.)*
morva (итальян.), muermo (исп.)] — инфекционное заболевание животных
и человека, протекающее в острой и хронической формах. Заболевание
характеризуется образованием клеточных гранулем на слизистых оболоч-
ках носа, гортани, трахеи, в ткани легких и других паренхиматозных орга-
нах и кожных покровах.

Сап — одна из древних болезней человека и животных, которая была
известна древним грекам. Еще Аристотель относил сап к заразным бо-
лезням.

Заражение сапом человека от лошади впервые описал Оскандес
(Oskandes, 1783). Возбудителя сапа в срезах ткани и гное больного чело-
века впервые обнаружил румынский ученый Бабеш (V. Babes, 1881), а в
крови больного — русский исследователь Н. П. Васильев (1883).

этиология
Л. Т. Кравченко

Возбудитель заболевания: Actinobacillus mallei (no Bergey, 1957)
выделен в чистой культуре Loffler, Schiitz в 1882 г. Синонимы: Corynebacte-
rium mallei, Mycobacterium mallei, Pfeifferella mallei, Brucella mallei,
Pseudobacterium mallei, Bacterium mallei, Malleomyces mallei.

По классификации Bergey (1957) A. mallei относится к семейству
3rucellaceae.

М о р ф о л о г и ч е с к и е и к у л ь т у р а л ь н ы е с в о й с т в а
A. mallei — тонкая слегка изогнутая палочка, средние ее размеры 2—3 [i
з длину, 0,5—1 р в ширину. При выращивании на питательных средах
склонна к полиморфизму. Наблюдаются палочки меньших размеров и длин-
ные цепочки неразделившихся особей. Размеры бактерий зависят от штамма
:•• питательной среды (Н. Е. Цветков и В. 3. Черняк, 1947). Описаны нити
от 5 до 15 JJ. и даже 50—65 ji с разветвленными и колбовидными вздутиями
на концах, что послужило некоторым авторам основанием причислить
возбудителя сапа к стрептотрихиям или актиномицетам. Молодые клетки
имеют гладкие контуры. В старых культурах контуры клеток неравные.
Концы клеток, как правило, слегка закруглены (рис. 81).

A. mallei легко окрашивается всеми анилиновыми красками (лучше
с применением протравы).
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Окраска по Граму отрицательна. При окраске клеток анилиновыми щ
сками протоплазма прокрашивается неравномерно. В окрашенных npenaf
тах наблюдается картина биполярности или неравномерно окрашен:-:,
участков протоплазмы по всему телу клетки. При электронной микроа
пии наблюдаются неравномерная плотность протоплазмы, светлые участ
и плотные гранулы (рис. 82). A. mallei спор не образует, жгутиков не si
ет. Некоторые авторы считают установленным существование штаммов в*
будителя сапа, обладающих самостоятельным движением (М. В. Pei

Рис. 81. Клетки Actinobacillus mallei в электронном микроско-
пе. Увеличение около 27 000 раз (по Miller и др., 1948).

М. Д. Жукова, 1958). По-видимому, к такому заключению могло привести
отсутствие достаточно надежных методов дифференциального диагноза
между возбудителями сапа и мелиоидоза.

Обнаружены фильтрующиеся формы возбудителя сапа, которые реге-
нерируются в обычные формы при пассажах через организм восприимчивых
животных (М. В. Рево, М. Д. Жукова, 1958).

Возбудитель сапа растет на обычных средах с добавлением 4—5% гли-
церина. Оптимальный рост при температуре 37J. При температуре ниже 20:

и выше 45° развитие культуры не происходит. Реакция питательной среды
может быть слабокислой или слабо щелочной. Слабый рост культуры отме-
чается даже при рН 7,6 и 5,6. Оптимальный рост наблюдается при рН 6,8.
A. mallei—строгий аэроб. На мясо-пептонном бульоне с глицерином A. mal-
lei в начале роста образует равномерную муть. На 2-й день роста образуется
пристеночный осадок, превращающийся в пленки. Затем на дне пробирки
появляется белесоватый слизеобразный осадок, который при вращатель-
ном движении пробирки поднимается кверху в виде тяжей. С поверхности
среды от слизистой оболочки пленки спускаются вниз нити. С течением
времени осадок на дне увеличивается, среда светлеет, но полностью прозрач-
ной не бывает.

На желатине с глицерином A, mallei растет на поверхности в виде
прозрачного сероватого налета. В верхней части укола заметна сероватая
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полоска без отростков, а на поверхности среды в месте укола появляется
желтоватая окраска. Желатина не разжижается.

При засеве на агаре с глицерином (одна из часто употребляемых сред)
при температуре 37° уже через сутки появляются плоские полупрозрачные
колонии, которые затем сливаются и образуют густые налеты слизистой
тягучей массы янтарно-желтого цвета.

Рис. 82. Электронная микрограмма A. mallei, выявляющая
плотные гранулы и светлые участки в клетке (no Miller и

Др., 1948).

На свернутой сыворотке (лошадиная, верблюжья или баранья, но
не бычья) A. mallei через 48 часов образует отдельные мелкие прозрачные
колонии. Через 8-—10 дней колонии приобретают молочно-белый цвет. Сы-
вороточная среда не разжижается.

Рост на картофельной среде A. mallei имеет характерные особенности.
На картофельных пластинках, помещенных в пробирки или чашки,

A. mallei через 24 часа после посева дает нежные полупрозрачные коло-
нии. Затем к 6—8-му дню отдельные колонии сливаются и дают равномер-
ный налет бурого цвета, который сравнивают с каплей меда. Цвет налета,
образуемый возбудителем сапа на картофельной среде, зависит от сорта
:-.артофеля, от реакции среды, свойств культивируемых штаммов и про-
должительности роста культуры. Он может быть сероватым, бледно-жел-
том, кофейно-бурым, оранжевым и буро-красным. Независимо от цвета
налета на картофельной пластинке сохраняется его полупрозрачность,
•.оторая обусловливается обильной слизью, выделяющейся в процессе ро-
ста A. mallei. При высеве на картофельную среду долго хранившихся куль-
тур A. mallei образуются сухие желтые или более темные складчатые коло-
-7Л\, которые трудно отличить от колоний кислотоустойчивых бактерий на
в £ же среде. Через 8—10 дней роста или при пассаже на свежую среду
колонии начинают вырабатывать слизь и приобретают свой обычный вид.

Характерная желто-бурая окраска и полупрозрачность колоний A. mal-
lei на картофельной среде сохраняются и при посеве на других картофель-
ных средах (картофельный агар). Длительное содержание возбудителя сапа
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на питательных средах при любой температуре хранения снижает его
патогенность для животных. Для поддержания постоянной вирулентности
возбудителя сапа необходимо пересевать штамм каждые 10 дней на карто-
фельные среды с глицерином и через 1—2 месяца пассировать через орга-
низм восприимчивого животного (хомяк, морская свинка, кошка). Выращи-
вание в жидких средах с аэрацией обогащенной кислородом, дает обычны-;
рост без пленок с максимальным накоплением бактерий, равным 8x10*
до 2хЮ 1 0 бактериальных тел на 1 мл среды (Miller с соавтор., 1948).

Б и о х и м и ч е с к а я а к т и в н о с т ь A. mallei зависит от
свойств изучаемых штаммов. Некоторые из известных штаммов разлагают
глюкозу, маннит, левулезу, глицерин с образованием кислоты, но без
газа. Не образуют индола и не восстанавливают нитраты в нитриты. На
жидких средах образуют сероводород и аммиак. Обладают каталазной ак-
тивностью. При культивировании в молоке образуют небольшое количе-
ство кислоты, молоко свертывается на 10-й день, последующей пептониза-
ции молока не наблюдается. Образует пигмент только на картофельной
среде. Экзотоксина не образует. При нагревании бактериальных тел до
60° в течение 1—2 часов выделяется эндотоксин, активно действующий на
клетки гладких мышц изолированных органов (А. Т. Кравченко, Н. В. Га-
ланова, 1948).

У с т о й ч и в о с т ь к в о з д е й с т в и ю в н е ш н и х ф а к т о -
р о в . Возбудитель сапа относится к микроорганизмам, мало устойчивым
во внешней среде. Прямой солнечный свет убивает A. mallei в чистой куль-
туре за 24 часа, но в выделениях больных животных возбудитель сапа мо-
жет сохранять жизнеспособность при действии прямого солнечного света
несколько недель. При высокой температуре (100°) он погибает в течение
нескольких минут, при 55—60° — за 1—2 часа. Низкие температуры (до
температуры жидкого воздуха) не убивают его. Бульонная культура с гли-
церином сохраняет жизнеспособность возбудителя сапа в течение 4 лет.
В водопроводной воде жизнеспособность его сохраняется до 30 дней. Поме-
щения, в которых находились больные сапом животные, опасны для зара-
жения в течение 6 недель. Внутри высохших комочков слизи и гноя A. mal-
lei надежно защищен от воздействия прямого солнечного света. В органах
павших от сапа животных возбудитель болезни остается жизнеспособным
24 дня. Лиофильно высушенные культуры A. mallei при глубоком вакууме
сохраняют жизнеспособность в течение длительного времени, но снижают
свою вирулентность к восприимчивым животным. Вирулентность их быстро
восстанавливается после одного или нескольких пассажей на восприимчи-
вых животных (хомяк, морская свинка). Употребляемые в лабораториях
дезинфицирующие растворы убивают A. mallei в чистой культуре, но не
дают надежной стерилизации гнойных выделений, содержащих большое
количество слизи. Для практических целей дезинфекции пользуются
3% серно-карболовым раствором, 5% хлорной известью, 2% раствором
формалина и 3—5% раствором щелочи. Раствор сулемы и лизол как дезин-
фицирующие агенты не эффективны. Возбудитель сапа чувствителен in vitro
и in vivo к антибиотикам (саназину, стрептомицину, биомицину) и некото-
рым препаратам сульфидинового ряда (норсульфазолу), которые были ус-
пешно испытаны в качестве лечебных средств в эксперименте (И. Л. Жало-
бовский, О. Ш. Байтурина, 1961; М. Г. Назаров, 1961; Л. А. Тюрина и
А. Ф. Тыгина, 1961).

В о с п р и и м ч и в о с т ь ж и в о т н ы х . В естественных условиях
сапом чаще всего болеют цельнокопытные животные (лошади, ослы, муль;
и значительно реже верблюды). Естественно восприимчивы к A. mallei
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также некоторые виды хищников, особенно семейство кошачьих (тигры,
львы, леопарды, рысь, барс, шакалы, степная кошка и др.). которые инфи-
цируются при поедании мяса зараженных сапом животных (С. Н. Вышелес-
ский, 1933). Заболевание сапом крупного рогатого скота, овец и коз в естест-
венных условиях не отмечено. Резистентны к сапу также свиньи, птицы,
домашние крысы.

Из лабораторных животных сапом легко заражаются хомяки, хорьки,
морские свинки и кошки. Кролики более резистентны к A. mallei, они
могут переносить без каких-либо явлений внутривенную инъекцию куль-
туры A. mallei.

Белые мыши, белые крысы для работы с A. mallei не пригодны
(Я- Е. Коляков), эти животные, если и заражаются сапом, то только
в случае введения больших доз возбудителя.

Степень чувствительности человека к возбудителю сапа точно не уста-
новлена. Заражение людей в естественных условиях происходит от больных
животных в процессе ухода за ними, где точная доза инфекционного агента
не может быть установлена. Кроме того, описаны многочисленные случаи
внутрилабораторных заражений научно-технического персонала лабораторий
(Howe и Miller, 1947). Судя по незначительному количеству инфекционного
материала, которое могло попасть в виде аэрозоля человеку в дыха-
тельные пути, имеются основания отнести человека к организмам, высоко-
чувствительным к возбудителю сапа.

ИММУНОЛОГИЯ
А. Т. Кравченко

Антигенная структура возбудителя сапа детально не изучена. По реак-
ции агглютинации й связывания комплемента известные штаммы возбуди-
теля сапа разделяются на две серологические группы (М. В. Рево,
М. Д. Жукова, 1958) или даже на три группы (В. Н. Лебединский, 1962).
Антигены, определяющие специфичность возбудителя сапа, относятся к
полисахаридам.

Гамма-глобулины из сывороток кроликов, иммунизированных возбу-
дителем сапа, в реакциях по методу флуоресцирующих антител по Кунсу
не обнаруживают серологических отличий, среди взятых в опыт штаммов
A. mallei (А. С. Денекевич, 1961). С помощью гамма-глобулина, получен-
ного в результате иммунизации A. mallei, удалось дифференцировать воз-
будителя сапа от возбудителя мелиоидоза, тогда как гамма-глобулин, полу-
ченный при иммунизации кроликов антигеном возбудителя мелиоидоза,
содержал антитела и против антигена возбудителя сапа (С. В. Анохина
и др., 1962). Попытка Moody et al. (1956) тем же методом дифференцировать
эти два вида бактерий была неудачной. Восприимчивые к возбудителю сапа
виды животных не отличаются высокой степенью индивидуальной чувстви-
тельности к этой инфекции. Частое же его хроническое течение у естествен-
но восприимчивых видов животных иногда без клинических проявлений,
объясняется прежде всего вирулентностью штамма, вызвавшего заражение,
и условиями эксплуатации рабочего скота и его содержанием.

В конце прошлого столетия и в начале текущего во многих странах
мира широко изучалась проблема активного иммунитета против сапа.
Результаты этих исследований изложены в работах С. Н. Вышелесского
(1926 и 1927), Luhrs (1927), Н. Е. Цветкова и В. 3. Черняка (1947) и др.
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Активный иммунитет у восприимчивых животных против сапа удалой
получить только при введении живых бактерий при многократной иммуни-
зации вначале слабовирулентными, а затем вирулентными штаммами. Имму-
низация животных как живыми, так и убитыми разными методами микроб-
ными телами A. mallei предохраняетотострого течения сапа, но, как правило,
не гарантирует от заражения и хронического заболевания сапом. Имму-
низированные животные и «выздоровевшие» от контрольного заражен!! =

вирулентным штаммом палочки сапа могут заболеть при
повторном заражении или даже в естественных условиях
при совместном кормлении и водопое с больными сапом
животными.

Следовательно, постинфекционный иммунитет выражен
слабо или совсем отсутствует.

Многочисленные попытки воспроизвести пассивный
иммунитет введением специфических сывороток, получен-
ных от лошадей, коров, собак, не дали положительных
результатов.

Возбудитель сапа обладает способностью аллергизиро-
вать макроорганизм. Природа аллергизирующих вещестз
и механизм их действия еще нуждаются в изучении. За-
ражение морских свинок дозой, вызывающей хроническое
течение болезни, создает у них состояние инфекционной ал-
лергии. В сыворотке крови животного появляются антите-
ла в высоких титрах. Кожа зараженной морской свинки
положительно реагирует на маллеин, а клетки гладких
мышц рога матки и кишечника отвечают специфической
аллергической реакцией на эндотоксин этого микроорга-
низма.

Повышенная чувствительность клеток гладких мышц ро-
га матки и кишечника относится к типу инфекционной ал-
лергии, которая отличается от повышенной чувствитель-
ности типа анафилаксии рядом признаков (А. Т. Кравчен-
ко и Н. В. Галанова, 1948; А. Т. Кравченко, 1964).

Клетки гладких мышц матки и тонкого кишечника жи-
вотных, зараженных возбудителем сапа, в отличие от тех
же клеток незараженных животных бурно реагируют не
только на эндотоксин этого микроорганизма, но и на
взвесь живых микроорганизмов, которая содержит очень
мало веществ, вызывающих реакцию клеток гладких мышц.

Такие дозы токсических веществ вовсе не вызывают реакции этих кле-
ток у незараженных животных. Чередование малых и больших доз эндо-
токсина не десенсибилизирует клетки гладких мышц. Те же самые клетки
больных животных сапом нормально реагируют на эндотоксин других бак-
терий (рис. 83 и 84).

Специфическая сыворотка не предохраняет клетки гладких мышц орга-
нов животных, находящихся в состоянии инфекционной аллергии, от дей-
ствия эндотоксина.

Наши опыты по изучению закономерности проявления повышенной
чувствительности типа инфекционной аллергии показали, что организм,
находясь в состоянии инфекционной аллергии, не может полностью реали-
зовать защитные механизмы. Инфекционный процесс, вызванный возбуди-
телем, способным создавать состояние инфекционной аллергии, в случае
острого течения заканчивается смертью или чаще приобретает у человека

Рис. 83. Реакция
клеток гладких
мышц матки

нормальной
морской свинки
на эндотоксин
В. abortus и А.

mallei.
Ab ' — эндотоксин
D. aborlns в дозах
0,1; 0.25; 0,5; 1
и 2 мл; М — эн-
дотоксин A. mal-
lei в тех же дозах,
AW — раствор
Рннгера — Локка.
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хронический характер с частыми обострениями (сап, туберкулез, бруцел-
лез и др.).

Попытки усилить эффективность химиотерапевтичсских препаратов
при лечении сапа введением животным специфических антигенов не давали
положительного эффекта (Muntiu et al., 1957).

Эти авторы лечили ослов, зараженных возбудите- м ^ /
лем сапа в дозе 1000 микробных тел, сульфатиазо- ## *
лом, 0,2—0,1 г на 1 кг веса животного ежедневно, м 0,25*
Наряду с этим части животным вводился спсцифиче- № *
ский полный антиген, приготовленный из возбудителя м 0,5 *
сапа методом Буавена в дозах от 0,1 до 0,5 мг еже- як *
дневно в возрастающих количествах. Нелеченые жи-
вотные (контрольные) погибли через 25 дней после за- м г 0

ражения.
Животные, получившие только специфический ан-

тиген, погибли через 16 дней. Животные, леченные
сульфатиазолом и антигеном или только сульфатиазо-
лом, все выжили. Титр специфических антител у жи-
вотных, леченных только антигеном, был значительно
выше, чем у контрольных, нелеченых, животных, но
они погибли от инфекции раньше, чем контрольные
животные.

Следовательно, введение специфического анти-
гена обостряет инфекционный процесс, сопровож-
дающийся инфекционной аллергией, и животные поги-
бают от развившейся инфекции, несмотря на высокие
татры специфических антител в их сыворотке.

С диагностической целью применяют две реак- н а эндотоксин A. mal-
ини. Положительная реакция связывания комплемен- л я

 е 1 и ' а о г USl

_ „ х , ч Обозначения те же, что и
та (РСК) показывает, что в организме животного или на рис. вз.
больного человека имеется специфический антиген,
у.торый и вызывает образование определяемых антител.
Положительная реакция на маллеин глаза (у животных) или кожи (у жи-
вотных и человека) отражает состояние инфекционной аллергии организма.
Хроническое течение заболевания сапом человека или животных может
зступить в фазу, когда серологическая реакция РСК бывает отрицатель-
ной, а аллергическая реакция глаза и кожи на маллеин положительная,
ггот период длится неопределенное время и может закончиться полным вы-
элоровлением организма.

Реакция на маллеин становится отрицательной. Очень возможно,
что состояние инфекционной аллергии может оставаться длительное
шремя после исчезновения возбудителя из организма. Среди лошадей,
•одожительно реагирующих на маллеин и отрицательных по РСК, пу-
тем специальной провокации (С. Н. Вышелесский, 1938) удается выявить
мнфекционный процесс только в 3—4,5% случаев. Остальные животные
реагируют кратковременным подъемом температуры или совсем не реаги-
руют на введение специфического антигена. Таким образом, состояние
мфекционной аллергии при сапе возникает раньше, чем появляются спе-
цифические антитела в определяемых современными методами титрах, и уга-
сает после того как исчезнет из организма возбудитель инфекционного
заболевания. Угасание аллергических реакций на маллеин означает полное
з_-;вдоровление организма.

Ки морской свинки,
зараженной A. mallei,

A l
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ПАТОГЕНЕЗ И ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ

Г. П. Руднев

Возбудитель сапа может быть занесен в организм человека через по-
врежденные кожные и слизистые покровы, через конъюнктиву, дыхатель-
ные пути, реже—-через пищеварительный тракт. На месте внедрения воз-
будителя сапа возникает первичный очаг.

При заражении малой дозой или штаммом слабой вирулентности пер-
вичная реакция организма развивается медленно. Инфекционный процесс
локализуется. Образуются специфические узелки, которые сохраняются
продолжительное время на месте внедрения возбудителя болезни и затем
подвергаются казеозному распаду.

В большинстве случаев инфекционный процесс протекает более остро.
На месте внедрения возбудителя болезни вслед за первичным воспалением
появляется отечность прилежащих тканей. Затем образуются специфиче-
ские узелки разных размеров. Узелки заполняются гноем, вскрываются
и образуют язвы. Палочки сапа с лимфой и током крови разносятся по
всему организму, обусловливая острый сап с наличием множественных
рассеянных очагов, что быстро приводит к смертельному исходу. При ост-
ром сапе процесс принимает септико-пиемический характер с наличием
очагов гнойного расплавления и образованием метастатических абсцессов
в мышцах и внутренних органах. Отмечаются гнойные остеомиелиты, арт-
риты и пустулезные множественные сыпи на коже и слизистых оболочках.
Возможно не только гнойное, но и геморрагически гнойное воспаление.
При сапе гной тягучий, слизистый. В печени нередки множественные мел-
кие абсцессы, что гораздо реже отмечается в почках, а иногда — в яичках.
Реже сап у человека может принимать хроническое течение. При вскрытии
трупа типичны явления общей септикопиемии с наличием множественных
абсцессов в мышцах, легких, почках, селезенке и даже в мозгу. На слизи-
стых оболочках верхних дыхательных путей и полости рта могут иметься
характерные язвы.

При остро протекающем заболевании чаще, чем другие органы, пора-
жаются легкие. Патогенетически поражение легких при сапе возможно как
аспирационно, так и метастатически гематогенно из очагов на коже и дру-
гих мест. Патоморфологически в легких обнаруживаются множественные
мелкие узелки, наподобие туберкулезных, которые, расплавляясь, ведут
к абсцедированию. Нередко развивается мелкоочаговая сливная пневмо-
ния, с наличием серо-желтоватых очажков. В случаях с хроническим тече-
нием поражение легких гораздо реже, причем возможны карнификацйя,
пневмосклерозы, бронхоэктазии и хронические абсцессы в легких. Со сто-
роны нервной системы описаны фибринозно-гнойный, гнойный лептоменин-
гит, а у некоторых — и абсцессы мозга. Возможен септический тромбофле-
бит синусов твердой и вен мягкой мозговой оболочки.

ТЕЧЕНИЕ, СИМПТОМЫ, ПРОГНОЗ

Г. П. Руднев

Инкубационный период при о с т р о й ф о р м е сапа у человека от
1 до 5 суток, реже дольше. Характерно острое начало болезни, с ознобом,
повышением температуры до 38—39°, позже с размахом, как при сепсисе,
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чувством жара, головными и мышечными болями, позже — болями в суста-
вах и их припухлостью. В месте проникновения инфекции последовательно
наблюдаются красно-багровая папула, окруженная рожистоподобной крас-
нотой, затем пустула с кровянистым содержимым и, наконец, язвы. Язва
характеризуется «сальным» дном и подрытыми краями, а также развитием
регионарного лимфангоита и (реже) лимфаденита. Через 5—7 дней после
кратковременного снижения температуры вновь отмечаются обострения
лихорадки и многократное появление множественных вторичных узелков
и папулезных высыпаний, переходящих в пустулы и язвы. В мышцах,
особенно икроножных, могут развиваться некротические очаги. В легких
может развиться ползучая плевропневмония, сопровождающаяся кашлем
с выделением кровавой мокроты. Поражение слизистых оболочек носа
(пустулы, язвы) сопровождается зеленовато-гнойными, а иногда кровянисты-
ми выделениями. Сходные поражения возможны и на слизистой оболочке
рта. Состояние больных весьма тяжелое, позже присоединяются гнойные
поражения суставов, изнурительные поносы, развиваются явления сердеч-
ной слабости. При остром сапе смертельный исход наблюдается в 100% слу-
чаев.

Х р о н и ч е с к а я ф о р м а с а п а у людей протекает в трех фор-
мах: кожная, легочная и носовая. Воспалительные процессы при хрониче-
ской форме сапа развиваются медленно и характеризуются сменой фаз улуч-
шения и ухудшения. У больных с кожной формой (самой частой) характерны
пустулы, переходящие в язвы, лимфангоиты, лимфадениты и множествен-
ные мышечные абсцессы холодного типа (чаще всего в икроножных мышцах).
Язвы багрового цвета, вяло гранулирующие, дают значительное отде-
ляемое, при заживлении оставляют обширные рубцы. Самопроизвольное
зскрытие мышечных абсцессов ведет к образованию свищей с выделением
з гное сапных палочек. При инцизии же в отделяемом возбудителя не на-
ходят. Типично весьма медленное заживление и наклонность к много-
кратным рецидивам, что увеличивает время течения болезни до несколь-
в х лет.

При поражении кожи лица характерно рожистоподобное воспаление
с наличием изъязвленных сапных узелков. Для язв типичны глубокие,
~?дрытые края и маслянисто-желтоватое отделяемое с примесью крови. При

тонической форме сапа с первичным поражением легких, кроме лихорадки,
:тмечается ползучая плевропневмония, к которой позже присоединяются
чножественные мышечные абсцессы. При поражениях слизистой оболочки
носа типичны слизисто-гнойные выделения, образование желто-зеленых ко-
рок и глубоких изъязвлений, распространяющихся до зева, гортани и
~ахеи.

Прогноз при хронической форме сапа требует осторожности, так как
типичны многократные рецидивы и обострения. Летальность при хрониче-
:•.:.;( форме сапа достигает 50% и выше. Животные, перенесшие сап, приоб-
гетают относительный иммунитет.

Для д и ф ф е р е н ц и а л ь н о г о д и а г н о з а основное значе-
= <е имеет эпидемиологический анамнез (в частности, контакт с лошадьми).
.:- возможных сопоставлений должны быть отмечены: чума, натуральная

хпа. мелиоидоз, сибирская язва, тифы, сепсис, пневмонии, септикопиемия,
сифилис, туберкулез и др.

Наиболее ответственны задачи различия сапа от чумы. При дифферен-
циальном диагнозе необходимо помнить, что бубоны при чуме более часты

Иже закономерны (бубонная форма), а при сапе, как правило, выражены
х * е и настолько слабо, что могут почти отсутствовать клинически. Наобо-
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рот, кожные проявления сапа характерны и явно преобладают над лимф-
аденитами. У больных сапом первичная кожная форма гораздо чаще отме-
чена, чем при чуме, где она считается довольно редкой (3—5%). Вторичные
высыпания возможны при обеих инфекциях, но при сапе они обычно соче-
таются с мышечными абсцессами (особенно в икроножных мышцах) и гной-
ными артритами, что не характерно для клинических форм чумы. Гемор-
рагические явления у тяжелобольных возможны при обеих инфекциях,
включая выделение кровавой мокроты. Однако кровавая мокрота при
сапной пневмонии богата фибрином, вязкая, тягучая, липкая («кровавое
желе»), а при чуме, наоборот, она жидкая, легко стекает со стенок сосуда,
мелкопенистая, жидкая, разбрызгивается при кашле больных мелкой
взвесью вокруг в воздухе. Разумеется, в подозрительных случаях всегда
необходим полный лабораторный анализ для окончательной дифференци-
ации.

Весьма ответственным представляется и дифференциальный диагноз
от натуральной оспы, сходство с клиникой которой усугубляется из-за мно-
гочисленных кожных пустулезных и других сыпей. Однако при сапе не
будет закономерной последовательности, как при натуральной оспе в эта-
пах высыпания, а, наоборот, характерен локальный полиморфизм сыпи:
наряду со свежими элементами сыпи рядом расположены старые, отцветаю-
щие. Кроме того, надо упомянуть, что при сапе на коже у больных харак-
терно и большое разнообразие в величине элементов, достигающих в ста-
дии везикул и пустул размеров вишни и даже крупной сливы как при роже.
с мутногеморрагическим содержимым. В отличие от сибирской язвы при
сапе нет столь резко выраженных явлений лимфангоита, а поэтому нет и
резкой отечности, как нет и локальной анестезии, обоснованно считающейся
типичной при сибиреязвенной инфекции у человека. Однако следует еще
раз подчеркнуть настоятельную необходимость лабораторных анализов для
окончательного ответа. (Лабораторную диагностику сапа см. после раз-
дела «Лечение».)

ЛЕЧЕНИЕ

Г. П. Руднев

Больных содержат в изолированной палате со строгим режимом и про-
ведением текущей дезинфекции. Их обслуживает специальный персо-
нал, соблюдающий все меры предосторожности (пользование отдельными
халатами и перчатками, а при легочной форме сапа — марлевыми
повязками, масками и очками). Больные нуждаются в полноценном пита-
нии, хорошем уходе и применении рациональной симптоматической
терапии.

При лечении больных хроническими формами сапа рекомендуют систе-
матически втирать в кожу серую ртутную мазь (по 2—3 г ежедневно), луч-
ше в комбинации с йодом. Применяют также местное прижигание сапных
узлов (едким кали, карболовой кислотой, термокаутером), а при абсцедиро-
вании — вскрытие гнойников. При присоединении вторичной инфекции
проводят рациональное лечение пенициллином и другими антибиотиками,
сульфаниламидотерапию. Химиотерапия и серотерапия пока себя не оправ-
дали, однако необходимо дальнейшее испытание новых химиопрепаратов
и антибиотиков.

Облучение ультрафиолетовыми лучами уменьшает боли в суставах
и мышцах и улучшает заживление язв.
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ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА
А. Т. Кравченко

Лабораторная диагностика сапа основывается на микроскопическом
исследовании мазков из исходного материала, посевах на питательные
среды для получения чистых культур возбудителя и заражении восприим-
чивых животных.

Для бактериологического анализа от больного с подозрением на забо-
левание сапом берут мокроту, гной и слизь из наружных вскрывшихся
язв или пунктат из закрытых узелков или абсцессов, кровь. При вскрытии
трупов берут кусочки пораженных органов, желательно содержащих гной
:: слизь.

Стерильные ватные или марлевые тампоны, содержащие материал для
бактериологических исследований, помещают в стерильные пробирки или
специальные стеклянные сосуды, закрывают пробкой, тщательно упаковы-
зают (двойные футляры) и отправляют в лабораторию для исследования.
В случаях, когда поступивший в лабораторию материал не может быть иссле-
~ован немедленно, его консервируют 30% раствором химически чистого
глицерина, но не более чем на 10—15 суток. Пробы содержатся до исследо-
вания при низкой температуре.

В лаборатории взятые пробы засевают на питательные среды. Возбу-
дитель сапа хорошо развивается на обычных питательных средах, употреб-
-~емых в лабораториях с обязательным прибавлением к ним 3—5% хими-
чески чистого глицерина при рН 6,8. Однако такие среды пригодны для
получения лишь чистых культур из проб, не загрязненных посторонней
:нкрофлорой, что может быть только при посевах стерильно взятых от боль-

ного проб крови и пунктатов закрытых абсцессов. Материал, взятый из
открытых язв, со слизистых оболочек носоглоточной полости, мокрота, за-
*гязненные пищевые продукты, пробы воды и т. д. нуждаются в предвари-
тельной обработке, обеспечивающей успешное выделение чистых культур
возбудителя сапа. В качестве ингибиторов роста микробов, положительно
скрашивающихся по Граму, добавляют в среду природные краски в кон-
центрациях, заметно не влияющих на рост A. mallei. К таким краскам
относятся (Miller и др., 1948): основной и кислый фуксин в концентрации
1:100 000; кристалвиолет 1:200 000; профлавин, акридиноранж, акридин
желтый в концентрации 1:500 000, малахитовая зелень, бриллиантовая
зелень в разведении 1:1000 000. Что касается контаминантов из группы
грамотрицательных бактерий, то их подавление осуществляется предвари-
тельной обработкой посевного материала антибиотиками, которые не оказы-
вают действия на возбудителя сапа в чистой культуре. Посевной материал
врабатывается пенициллином в концентрации 1000 ED в 1 мл среды 3 часа
~рн 37°. Обработанный антибиотиками посевной материал может быть
~осеян на питательные среды и введен восприимчивым животным.

При выделении чистой культуры возбудителя сапа пробы засевают на
картофель с 4% раствором глицерина и картофельный агар с 4% раствором
гг.нцерина и раствором кристалвиолета. На этих средах через 48 часов
после посева при температуре 37° возбудитель сапа образует хорошо разви-
*-:е прозрачные или голубоватые колонии.

Выделение возбудителя сапа указанным методом из кала, мочи и крови
больных сапом людей не удается. Возбудитель сапа может быть выделен

I кала только в случаях непосредственного поражения кишечника с гной
=ым распадом специфических сапных узлов.

К 22 рук-во по микробиологии, том VII
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Выросшие на питательной среде с глицерином и кристалвиолетом коло-
нии микроорганизмов проверяются на специфичность в предварительной
пробе в реакции агглютинации на предметном стекле со специфически!
и неспецифической сыворотками. Колонии микроорганизмов, дающие пил -
жительную реакцию агглютинации на стекле, снимают с агара, перено-
сят в пробирку с физиологическим раствором и вводят чувствительным жи-
вотным.

Прямое микроскопирование мазков и отпечатков, взятых для исследо-
вания материалов, производится редко в связи с ограниченным диагностиче-
ским значением морфологических признаков возбудителя сапа и обильным
загрязнением поступающих в лабораторию проб посторонней микрофлорой.
Мазки слизи и гноя и отпечатки пораженных органов окрашивают по Гран
и Романовскому-Гимзе (см. т. 1. Многотомное руководство по микробиоло-
гии, стр. 121 —126). В мазках, окрашенных по Граму, возбудитель са.та
окрашен только в цвет второй краски — грамотрицательный. Под микрс-
скопом наблюдаются палочки разной величины, иногда они соединяются
в цепочки. При окраске по Романовскому — Гимзе видны неравномерна
окрашенные палочки. Зернистое строение протоплазмы, выявляемое эти-:
методом окрашивания, характерно для возбудителя сапа.

Для выделения чистых культур и подтверждения диагноза сапа суспен-
зия в физиологическом растворе подозрительных колоний вводится воспри-
имчивым животным, из которых наиболее удобными при работе в лаборато-
рии являются хомяк, морская свинка, кошка. Морским свинкам и хомякам
исследуемый материал вводится подкожно, если он загрязнен посторонней
микрофлорой, или внутрибрюшинно, если это чистая культура микроорга-
низмов; на 2—3-й день на месте введения под кожей образуется специфиче-
ский узелок-опухоль, который на 3—4-й день вскрывается с образованием
язвы. В качестве посева на питательные среды для выделения чистой куль-
туры возбудителя сапа можно взять пунктат возникшего на месте введения
исследуемого материала специфического узелка или гнойные массы при его
распаде. У морских свинок-самцов, зараженных внутрибрюшинно, на 3—10-й
день после заражения развивается характерное поражение семенников —
феномен Штрауса (см. рис. 90—91). Феномен Штрауса не является харак-
терным только для возбудителя сапа. При внутрибрюшинном заражении
морских свинок-самцов скрот ал ьный.-феномен могут вызвать, кроме возбу-
дителя сапа, также возбудитель мелиоидоза, палочка синезеленого гноя,
ложного туберкулеза и др. (М. В. Рево и М. Д. Жукова, 1958). При введении
слабо вирулентных штаммов или исследуемых проб, содержащих небольшое
количество возбудителя сапа, у морских свинок развивается хронический
процесс с поражением легких и слизистых оболочек носовой полости. Выде-
лить культуру Л. mallei от таких морских свинок с хронически протекающим
инфекционным процессом удается в редких случаях.

Кошке испытуемый материал в виде взвеси агаровой культуры или
ватный тампон, содержащий гной из сапной язвы, вводится в шейную об-
ласть около затылка. (Тампон вводится в кожный карман в ту же область.)
У кошек сап протекает большей частью в острой септической форме, с пора-
жением слизистой оболочки носа, легких и образованием множественных
язв на коже и слизистых оболочках.

Зараженные кошки, особенно с явными признаками клинически выраженного инфек-
ционного процесса септической формы сапа, очень опасны для экспериментатора, так как
они, стараясь обрести свободу, становятся агрессивными. Обычно таких животных до за-
ражения содержат свободными группами в больших изолированных комнатах, а после за-
ражения — в железных высоких баках, прикрытых сетчатой крышкой. При появлении пер-
вых клинических признаков заболевания, особенно если они появились вскоре после зара-
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жения (на 4—5-й день), животных убивают и вскрывают при обязательном соблюдении всех
предосторожностей.

Для посева на питательные среды у кошки берут кровь и кусочки по-
раженных участков внутренних органов.

В 1948 г. были опубликованы сведения о высокой восприимчивости
крысиных хомяков к возбудителю сапа (Miller и др.). Они оказались весьма
чувствительными к возбудителям сапа и мелиоидоза. При введении хомякам
возбудителя сапа под кожу и внутрибрюшинно они оказались одинаково
высокочувствительными. Величина заражающей дозы зависит от вирулент-
ности штамма. Штаммы A. mallei, обладающие высокой вирулентностью,
убивают этих животных в дозах, содержащих только несколько особей.

Отмечается высокая чувствительность к возбудителю сапа хомяков и при аэрогенном
заражении при затравке в специально оборудованных камерах (Rosebury et al., 1948).
Хомяки очень удобные для лабораторных исследований животные и высоковосприимчивые
к возбудителю сапа. У хомяков самцов при внутрибрюшинном заражении также развивает-
ся поражение яичек—феномен Штрауса. Для выделения культуры возбудителя заболева-
ния от них берут на исследование кровь и кусочки пораженных паренхиматозных органов.
Специфичность выделенных от лабораторных животных культур микроорганизмов опре-
деляется по свойствам их роста на питательных средах и в реакции агглютинации.

В последние годы в связи с необходимостью дифференциальной диагно-
стики сапа и мелиоидоза некоторые-авторы (С. В. Анохина и др., 1962)
успешно использовали метод флуоресцирующих антител, предложенный
Coons (1942). В результате этих исследований подтверждено, что раз-
личные штаммы возбудителя сапа не однородны по антигенной структу-
ре. Найдены методы возможного распознавания возбудителя сапа и мелио-
идоза, так как степень специфического свечения их была различной. Этой
зажной способностью обладали специфические гамма-глобулины, полученные
из сыворотки кроликов, иммунизированных антигеном из некоторых штам-
УОВ A. mallei, меченные I и II изомерами изоцианата флуоресцеина. Гамма-
глобулины из сыворотки кроликов, иммунизированных антигенами возбуди-
теля мелиоидоза, и приготовленные, как и гамма-глобулин, против A. mal-
Ы, при соблюдении всех прочих равных условий давали свечение бактерий
обоих видов в равной степени.

В сыворотках, взятых от больных животных и людей в разных стадиях
заболевания, определяется наличие специфических к возбудителю сапа
антител различными реакциями (реакции агглютинации, связывания комп-
г.гмента, конглютинации и непрямой гемагглютинации). Реакция агглюти-
рции в диагностике сапа считается ориентировочной. В качестве антигена
для этой реакции берется культура возбудителя сапа, специально отобран-
вого для этой цели штамма, который дает специфическую агглютинацию
= более короткий срок, чем другие штаммы.

Культура возбудителя сапа выращивается на мясо-пептоппом агаре в течение 48 часов,
вается с агара физиологическим раствором с 0,5% раствором карболовой кислоты. Куль-

' "> инактивируют нагреванием в водяной бане в течение 2 часов при 60°. Густота взвеси
Ьктерий должна быть не менее 1 млрд. микробных тел на 1 мл. Проверка на стерильность

ле прогревания производится высевом на мясо-пептонный агар с глицерином при наблю-
и в течение 5 суток при температуре 37°.(Технику постановки реакции агглютинации см.
готомное руководство по микробиологии. Т. IV, стр. 254.)

Сыворотка нормальных животных и человека нередко содержит агглю-
нины к возбудителю сапа в довольно высоких титрах, поэтому положитсль-
м считается титр агглютининов в разведении сыворотки 1:1000 и выше.
ющия агглютинации считается сомнительной, если ее титр равен 1:400
1:1000 Титр реакции агллютинации в разведении 1:400 и ниже считается

" •: нательным.
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Реакция связывания комплемента (РСК) считается основной диагностн- I
ческой реакцией при сапе. (Технику постановки реакции см. Многотомное
руководство по микробиологии. Т. IV, стр. 259.) В качестве антигена для
РСК применяют специально изготовленный на биофабрике экстракт из
трехсуточной культуры возбудителя сапа. Культуру бактерии автоклав;-:-
руют при 120° и длительно выдерживают при низкой температуре при перио-
дическом встряхивании. Биофабрика выпускает антиген, обладающий сг.т-
цифической активностью при разведении не ниже 1:100. Испытуемая сы-
воротка перед опытом инактивируется в водяной бане при температуре 5̂
в течение 30 минут и берется в реакцию под контролем заведомо положи-
тельной и отрицательной по сапу сывороток. Остальные ингредиенты для
РСК приготовляются обычным способом. Оценка показаний РСК произво- I
дится по общепринятой системе. Положительным результатом РСК считает-
ся титр 1:20 и выше. Сыворотка больных сапом людей дает положительную
РСК в течение всего периода заболевания, когда в организме больног:
присутствует возбудитель заболевания. Переход положительной РСК в отри-
цательную большей частью указывает на наступившее излечение больног:

Реакция конглютинации, предложенная Pfeiller и Weber (1912), нашла I
широкое применение главным образом в ветеринарной практике. Показания
этой реакции сходны с результатами, получаемыми в РСК (Н. Е. Цветков
и В. 3. Черняк, 1947).

Реакция непрямой гемагглютинации, предложенная А. Т. Кравченк"
(1947), в последние годы нашла широкое распространение в разных модифи-
кациях (Я. С. Шварцман и В. А. Синицин, 1961) как наиболее быстрый и до-
статочно специфичный метод определения многих возбудителей инфекцион- I
ных заболеваний. Реакция применяется для определения антигена.в вы дел т-
ниях больного и из проб, взятых с предметов окружающей среды, или
антигенов, приготовленных из культур. Эта реакция достаточно чувств; -
тельна при определении титра специфических антител в сыворотках, взя-
тых от больного в разные периоды заболевания.

Для определения специфичности культуры возбудителя сапа с помощью реакции непря-
мой гемагглютинации из культуры готовится специфический антиген. Взвесь культуры в <± .-
зиологическом растворе, содержащей 500 млн. и больше микробных тел в 1 мл, по оптическ -
•му стандарту ГКИ, подщелачивается насыщенным раствором едкого натра (2 капли на 1 V.T
культуры) и нагревается на газовой горелке-до кипения. Бактерии растворяются. Щелочной
раствор бактериальных тел, содержащий только гаптен микробной клетки, остужается и г. _
контролем индикатора (розоловая кислота) доводится до нейтральной реакции уксусной кис-
лотой. Несколько капель приготовленного специфического гаптена смешивают на предмет-
ном стекле со свежеотмытыми эритроцитами человека группы I (0). К смеси гаптена с эритро-
цитами добавляют каплю неразведеннои специфической против возбудителя сапа сывороткж
и тщательно перемешивают стеклянной палочкой. В случае положительной реакции эритр:-
циты. нагруженные гаптеном, быстро агглютинируются и среда на стекле просветляется.

Весь процесс исследования специфичности бактериального гаптена с~
начала изготовления гаптена до окончательного результата реакции про-
исходит в 7—10 минут. Реакция безопасна, специфична и демонстративнс

Выделение чистых культур возбудителя сапа из различных прос.
взятых от больных животных и человека, не составляет особой сложности
Однако дифференциальный диагноз A. mallei представляет значительные
трудности. Особенно это относится к дифференциации возбудителей сапа и ме-
лиоидоза. Признаков, различающих эти два вида микроорганизма, описано
много, но большая часть их относится к штаммам, с которыми работал тот
или другой исследователь, или лабораторным методам, благодаря которым
выявлялись различия этих микроорганизмов. Так, например, Миллер (Mil-
ler) и соавт. (1948) указывают, что возбудитель сапа в процессе культивиро-
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зання на питательных средах быстро теряет патогенность для восприимчи-
вых животных и для сохранения ее необходимы ежемесячные пассажи на
хзмяках. Возбудитель мелиоидоза в тех же условиях культивирования сох-
;аяял патогенность без пассажей в течение 2—3 месяцев. Этот микроорганизм
ггоявил большую устойчивость и при хранении в высушенном состоянии.

тмечается также, что для оптимального роста культуры возбудителя сапа
-тобходимо присутствие глицерина, тогда как для развития возбудителя
«•̂ лиоидоза глицерин не обязателен, хотя присутствие глицерина несколько
;.-;ливает его рост (табл. 11).

Таблица 11

Дифференцирующие признаки

Возбудитель сапа Возбудитель мелиоидоза

-та желатине
•а среде без глицерина

I .* кость к самостоятель-
:у движению

г «а среде Мак Конки с
^урохолевым натрием

крыса
мышь

Не разжижает
Медленно и скудно
Свертывает, но не пептони-

зирует
Неподвижен

Не растет

Не восприимчива
Не восприимчива

Медленно разжижает
Обильный рост
Не свертывает, но пептони-

зирует (Furnier) и др.
Подвижен

Растет

Восприимчива
Восприимчива

В водопроводной воде A. mallei выживает до 4 недель, а возбудитель
7оидозавпервые2 недели даже увеличивается в количестве и обнаружи-
:я в ней без снижения количества живых бактерий в течение 8 недель.

эти отличия носят лишь количественный характер и могут зависеть
:зойств штаммов, имевшихся в распоряжении исследователя. Специаль-

сравнительные исследования этих двух видов микроорганизмов обна-
НШ больше сходства, чем различия (Stanton и Fletehner, 1925). Один
;аже несколько признаков различия не дают основания отнести выделен-
культуру к тому или другому виду возбудителя. Необходимо прежде

учитывать эпидемиологические данные. Постоянным хозяином возбу-
ля сапа являются однокопытные животные. Источником заражения

возбудителем мелиоидоза считается вода и почва (Rubin et all., 1963),
::зяевами некоторые виды грызунов.

Аллергическая диагностика сапа у человека осуществляется путем внут-
вкного введения маллеина, изготовляемого биофабрикой. Маллеин со-

>го производства представляет собой прозрачную жидкость, освобожден-
ие только от бактериальных тел, но и от антигенов, способных вызывать
шание специфических антител. Предполагают, что аллергеном являет-

-тнифический гаптен. Маллеин вводится человеку внутрикожно тонкой
на внутренней стороне предплечья, в разведении 1:100 в дозе 0,1 мл.

1учае положительной реакции на месте введения возникает специфиче-
зоспалительный процесс разной степени. Положительная реакция

вллеин у человека возникает в зависимости от формы инфекционного
на 2—3-й неделе заболевания. Реакция специфична, но непозволя-

:оеренцировать сап от мелиоидоза.
Ьллеин вводится больным сапом животным в конъюнктивальный ме-

. в кожу, под кожу и в случаях провокации инфекционного процесса,
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внутривенно. Наиболее распространен
метод введения маллеина животным
конъюнктивальный мешок. Глазной
петкой вводят в левый глаз бол!
лошади 2—3 капли маллеина. Pea»
считается положительной, если через
часов животное отвечает конъюнк:
том, а из глаза вытекает густой
(рис. 85). Животное считается здор<
если офтальмореакция на маллеин
отрицательной на троекратное
аллергена с интервалом б дней.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

А. Т. Кравченко

Сап — инфекционное заболевание
Рис. 85. Положительная глазная ловека, относящееся к группе зоонозов. "I
реакция на маллеин у больной са- пом может болеть ряд видов

пом лошади (по Lurs, 1927). окружающих человека. Практически I
можно заражение человека от живота
с которыми он имеет постоянный контлЕ

(лошадь, мул, осел, верблюд). Хронические формы болезни у животных -
представляют серьезной опасности для человека. Острые формы заболев
ния, особенно с обильным выделением гноя из вскрывшихся наружна
язв и особенно язв дыхательных путей, являются основным источника
рассеивания активного возбудителя в окружающей среде. Возом
тель сапа сравнительно устойчив в воде и при попадании в нее i
пораженных слизистых оболочек носа животных может сохранять сн>
жизнеспособность до 30 дней. Использование зараженной A. mallei в:^=
для питья представляет для человека реальную опасность заражен:- •
Заражение сапом может произойти при попадании гноя и слизи от больна
животных на поврежденную поверхность кожи. Не исключена возможное^
заражения человека через слизистые пищеварительного тракта, слизнет; -
оболочку носа и легкие. Поэтому заболевание сапом распространено срез
людей определенных профессий.

Чаще других болеют лица, непосредственно связанные с уходом I
рабочим скотом и лечением больных животных: конюхи, ветеринарные рас-"""
ники. Robbins (1957) описал группу больных сапом численностью 153 че
ловека, из них в 15 случаях допускалась возможность заражения люя!
сапом от больных людей. Сравнительно часты заражения людей в лабораи
риях при работе с культурами A. mallei. При заражении в лаборатории .-
исключается аэрогенный путь заражения, причем возможная доза заражения
по-видимому, очень мала, что дает основание отнести человека к чист
высоковосприимчивых к возбудителю сапа. На это обстоятельство обратнг.
внимание ученые капиталистических crpaii и считают, что возбудитель сап;
может быть использован в качестве агента биологического оружия (Rosebur.
Kabat, 1947). Вдыхание аэрозоля, содержащего возбудителя сапа, мояи
вызвать у человека заболевание с острым течением с первичной локализации
заболевания на слизистой оболочке носа к в легких. Эта форма заболева
ния человека опасна для окружающих в той же степени, как и
течение инфекции у животных,
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В прошлом столетии сап был распространенным заболеванием во всех
странах мира. Еще в 1906—1910 гг. в России ежегодно убивали 17,5 тыс.

...:ьных сапом лошадей (Я- Е. Крляков, 1959). Однако заболеваемость
tzT.ow животных от этого нисколько не уменьшалась, так как животные
: гстрым проявлением заболевания составляют значительно меньшую часть
:•:.-:ьных животных. Основным источником инфекции являлись животные
; хроническим процессом заболевания, которые не могли быть изолированы

здоровых животных. Особо важное значение для диагностики сапа в любой
_:ме его проявления имело открытие русскими ветеринарными врачами

I. И. Гельманом (1891) и О. И. Кальнингом (1891) маллеина. Основные ис-
,-елования по проблеме сапа были выполнены в период первой мировой

::-:ы и в первые годы после нее, когда создались особенно благоприятные
- даия для распространения сапа в странах, участвовавших в войне. В тот

| х е период были разработаны действенныемеры борьбы с этим заболеванием.
Ьллеин как диагностическое средство в России стал применяться только
1908 г. для подкожной пробы. Офтальмореакция, как наиболее доступная

• специфическая, официально введена только в 1919 г. (Я- Е. Коляков,
69). Широкое применение офтальмореакции и реакции связывания ком-
.тсмента дало возможность выявить всех больных животных. Животные,
которых была положительная реакция на маллеин и РСК, признавались

ными и уничтожались, а у которых была положительная только реак-
глаза на маллеин, но отрицательная РСК, выделялись в отдельные

зллеиновые» хозяйства под особое наблюдение. Жесткое проведение этих
ероприятий обеспечило полную ликвидацию сапа в СССР.

В Советском Союзе после выхода в свет монографии Н. Е. Цветкова и
. 3. Черняка (1935, 1947) не было опубликовано монографии и статей, обоб-

вющих новый экспериментальный материал. Неизвестны такие работы
среди доступной нам иностранной литературы. Методы борьбы с сапом,
этаботанные в начале текущего столетия, оказались вполне достаточными

XT? полной ликвидации этого заболевания на всей территории Советского
С:-; за.

ПРОФИЛАКТИКА

А. Т. Кравченко

Профилактика заболевания сапом в странах, где еще есть больные
нэотные, сводится главным образом к ветеринарно-санитарным мерам:

- :атическая поголовная маллеинизация лошадей, выделение и уничто-
- - всех животных с клинически выраженной острой формой сапа и тех,
гсрые дают положительную реакцию на маллеин и РСК; изоляция живот-

• п . положительно реагирующих на маллеин.
Заболевших сапом людей обязательно строго изолируют в специально

рисп особ ленные для особо опасных инфекций учреждения. При хронически
рсгтекающем инфекционном процессе изоляция больного должна быть при

IJM обострении инфекционного процесса.
спериментальные исследования возбудителя сапа должны проводить-

:ги особых условиях режима (А. Т. Кравченко, 1965). Строгий режим
Беты с особо опасными инфекциями включает в себя особое устройство
•ацений санитарных пропускников, исключающих всякую возможность
- чновения палочки сапа из помещений, предназначенных для работы

--- ! возбудителем. Помещения лабораторий и особенно вивария для за-
|Ввснных животных оборудуются приточно-вытяжной вентиляцией с по-
галением стерильного воздуха. Необходимо тщательное боксирование
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оборудования, способного в процессе работы образовывать аэрозоли
шильная аппаратура, центрифуги и др.). а также двукратная сие
смены одежды персонала лаборатории при входе и выходе из помещен;
опасных для заражения.

Против сапа не разработаны методы специфической профилаки
Работа с этим возбудителем должна вестись в условиях обязательной мех;
нической защиты глаз и дыхательных путей (повязки из 6 слоев марлж.
очки «консервы» или противогазы с облегченными фильтрами). Особое вн: -
мание обращается на возможное ранение рук при уходе за заражение::.
животными. Рекомендуется работа в резиновых перчатках'. Все манипу--.-
ции с зараженными обезьянами и кошками рекомендуется проводить в npi
жимных клетках особой конструкции. Воздух из помещений лаборатори
и особенно из вивария для зараженных животных должен подвергаться
стерилизации через специальные фильтры (А. Т. Кравченко, 1965).

Любая ошибка персонала, особенно авария, влекущая за собой попада-
ние в помещение любых количеств аэрозоля или сухого препарата, соде:-
жащего живого возбудителя сапа, должна расцениваться, как чрезвычайное
происшествие, опасное для жизни персонала лаборатории. В таких случаях
весь персонал лаборатории немедленно выводится из помещения, в котором
произошла авария, и подвергается тщательной санитарной обработке.
Уборка и дезинфекция этого помещения производится после длительное
усиленной вентиляции и стерилизации ультрафиолетовыми лампами типа
Буф 15 или 30. Все лица, которые находились в помещении, в котором про-
изошла авария, должны быть под наблюдением не менее 21 дня с запреще-
нием выезда в другие города и посещения общественных мест (торговых и зре-
лищных предприятий и др.).

Для личной профилактики лицам, попавшим в аварию, может быть ]
рекомендован прием в течение первой недели после аварии антибиотиков
и сульфаниламидных препаратов по назначению врача. Лица, подвергавшиеся
опасности заражения сапом, в течение 21 дня не давшие клинически выражен-
ных симптомов специфического заболевания, освобождаются от специаль-
ного врачебного наблюдения. Но окончательно свободными от возбудителя
сапа они могут считаться только после неоднократной, в течение последую-
щего месяца, отрицательной реакции кожи на маллеин и отрицательной
реакции РСК их сыворотки с антигеном из возбудителя сапа.

ГЕОГРАФИЧЕСКОЕ РАСПРОСТРАНЕНИЕ САПА

А. Т. Кравченко

В прошлом столетии заболевание сапом животных и людей регистриро-
валось почти во всех странах мира, между которыми была торговля
скотом.

Особенно способствовали распространению сапа частые войны и участие
в них кавалерийских частей. В начале текущего столетия и особенно в пе-
риод первой мировой войны благодаря открытию в 1890—1891 гг. русски-
ми врачами X. И. Гельманом (Петербург) и О. И. Кальнингом (Дерпт>
маллеина и применению РСК были приняты действенные меры по ликви-
дации сапа в войсках, а затем и среди животных частных владельцев.

В настоящее время сап ликвидирован полностью в ряде стран. Только
в некоторых странах (Турция, Ирак, Иран, Индия, Пакистан и др.) сап
встречается среди животных в виде небольших вспышек (Minett, 1959).

На территории России в 1906—1910 гг. сап был зарегистрирован в 90
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губерниях, в которых ежегодно убивалось около 18 000 больных сапом
животных. Значительное распространение сап получил в период первой
мировой империалистической войны и гражданской войны в России. В 1918 г.
•з 5000 обследованных лошадей Киевского гарнизона было убито более
'.000 больных сапом лошадей.

В настоящее время на всей территории СССР сап полностью ликвидиро-
зан (Я. Е. Коляков, 1959; Н. М. Никольский, 1959).
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ГЛАВА X

МЕЛИОИДОЗ

К- И. Матвеев а Б. Д. Быченко

Мелиоидоз (rnelioidosis, синонимы: болезнь Флетчера — Стентона, са-
поподобное заболевание из Рангуна, септицемия морфинистов) — относи-
тельно мало изученная инфекция (зооноз), эндемичная для Юго-Восточно;:
Азии, Австралии и Мадагаскара, протекающая с разнообразными клиниче-
скими симптомами, напоминающая в острой форме сап, чуму, холеру, грипп
и ряд других острых инфекционных заболеваний с явлениями поражения
различных органов, с кожными и подкожными гнойничковыми фокусами
(Rubin и др., 1963).

• Название болезни складывается из двух латинских слов «melis» — сап
и «oidos»— подобный. Этот термин предложили в 1921 г. Stanton и Fletcher.
Впервые это заболевание наблюдал и описал Whitmore (1911) в Бирме (Ран-
гун). Из трупа умершего человека ему удалось выделить патогенный мик-
роорганизм, которому было дано название Bacillus pseudomallei.

В 1912 г. совместно с Krishnaswami Whitmore опубликовал результаты
изучения 38 больных мелиоидозом, подавляющее большинство которых (31 че-
ловек) были мужчины-морфинисты, имевшие на коже множественные абсцес-
сы и изъязвления. У авторов возникло подозрение, что заражение произош-
ло в результате нанесения уколов инфицированными иглами. Они назвали
заболевание «септицемия морфинистов». Летальность была очень высокой—
37 больных этой группы (98,4%) умерли в разные сроки: от 8 до 15 дней
с момента появления симптомов. На вскрытии у большинства умерших
обнаружили септикопиемию с множественными абсцессами в печени, селе-
зенке.

Вслед за Whitmore случаи мелиоидоза у человека наблюдали Кпарр
(1915), Vielle и соавторы (1926) и другие исследователи. Всего к 1940 г. было
прослежено около 100 таких случаев {И. А. Чалисов, 1941), а в настоящее
время известно уже более нескольких сотен случаев (К. Г. Гапочко, Н. С. Га-
рин, В. А. Лебединский, 1957).

Первое описание мелиоидоза у грызунов принадлежит Fletcher (1913,
1932). Спустя несколько лет Stanton (1918, 1932) изучил несколько таких эпи-
зоотии среди грызунов в природных .условиях и пришел к заключению,
что инфекция может передаваться от грызунов человеку через пищевые
продукты, загрязненные выделениями больных животных. Случаи мелио-
идоза у травоядных (лошадей и кроликов), а также у кошек и собак в ес-
тественных условиях описали Stanton и Fletcher (1932).
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Позднее эндемические очаги мелиоидоза были обнаружены на Мадага-
скаре (Girard, 1936) и в Австралии — в районах, расположенных к югу от
Южного тропика (Соок, 1962).

этиология

Первое название возбудителю — Bacillus pseudomallei—дал Whit-
more (1912). Stanton и Fletcher (1921) предложили назвать микроб Bacillus
Whitmort по имени первооткрывателя. В настоящее время в научной литера-
туре наиболее часто встречаются два термина: Pseudornonas pseudomallei
(Bergey's Manual, 1957) и Malleomyces pseudomallei (Bergey et a!., 1939).
Среди других синонимов следует упомянуть Loefflerella pseudomallei (Brin-
dle и Cowan, 1951).

Положение микроорганизма в системе классификации окончательно
не определено. Считается, что он по своим свойствам и антигенной структуре
близок, с одной стороны, к Malleomyces mallei (возбудителю сапа), а с дру-
гой,— к Pseudomonas aeruginosa (синегнойной палочке).

Некоторые авторы (Brison et aj., 1960) считают, что мелиоидоз пред-
ставляет собой частный случай довольно распространенных хромобактерио-
зов, а возбудителя его следует отнести к семейству Pseudomonadaceae, роду
Flavobacterium и виду Flavobacterium pseudomallei (Whitmore).

Возбудитель мелиоидоза Pseudomonas pseudomallei — мелкая подвиж-
ная бескапсульная бактерия размером 1,5—6х0,5—-1 р, спор не образует,
относительно хорошо растет на обычных питательных средах (рН 6,8—7,0)
при 37°, способна ферментировать с образованием кислоты глюкозу, саха-
розу, лактозу, маннит, мальтозу, декстрин и дульцит, не образует индола
в сероводорода, медленно свертывает молоко, обладает выраженными
протеолитическими свойствами. Факультативный аэроб.

Микроб отличается выраженной полиморфностью. На питательных
средах при оптимальных условиях через 24—48 часов роста — это тонкие
короткие и средние палочки с закругленными концами. Ps. pseudomallei
может иметь форму сильно вытянутых палочек и даже нитей длиной до 20 а;
иногда при тщательном рассмотрении таких нитей можно заметить, что
это цепочки из клеток. В старых культурах в некоторых случаях находят
короткие кокковидные формы.

В мазках из жидких культур микроорганизмы располагаются произ-
вольно одиночно или короткими цепочками под различными углами друг
к другу, тогда как в мазках из колоний или пленок клетки часто бывают
расположены цепочками, параллельными рядами и «обоймами» из 5—7 осо-
lefi. В отпечатках из пораженных органов наряду с одиночными микроор-
ршизмами также характерно присутствие компактных скоплений клеток
возбудителя.

Ps. pseudomallei относится к грамотрицательным бактериям. Анилино-
зь.е краски хорошо окрашивают микроб, концентрируясь на его полюсах
•феномен биполярности). Протоплазма клетки, как правило, имеет различ-
ные включения и при окраске по методам Лейшмана и Райта заметна зер-
нистость или гранулярность ее внутренней структуры. В прямых мазках
жз инфицированной ткани, окрашенных по методу Романовского — Гимза,
наряду с зернистостью протоплазмы иногда выявляется утолщенность кле-
точной оболочки, что создает впечатление о наличии у микроба капсулы.



348 К- И. Матвеев и Б. Д. Быченко

Однако при использовании специальных методов окраски капсула не об-
наруживается.

В отличие от палочки сапа возбудитель мелиоидоза обладает активной
подвижностью, перемещаясь при помощи жгутиков, расположенных пуч-
ком на одном конце (лофотрих). Количество их варьирует от 1 до 4.
Жгутики так тонки, что их трудно выявить даже специальными методами

Рис. 86. Клетки Pseudomonas pseudomallei при электронной микро-
скопии. Видны внутриклеточные включения, темная протоплазма и

ответвления жгутиков.
У в е л и ч е н и е а 12 5 0 0 р а з (по M i l l e r а д р . , 1 9 4 8 ) .

окраски или серебрения (BrindlenCowan, 1951). Строение жгутикового аппа-
рата во многом зависит от фазы развития микроба, а также от явлений диссо-
циации, среды, индивидуальных особенностей штамма и т. п. Жгутиковые
штаммы в бульонных культурах могут сохранять свою подвижность в течение
,~> месяцев (Miller и др., 1948). В молодых культурах палочка часто имеет только
один или два жгутика. Накануне деления клеток жгутики появляются на
обоих полюсах. Длина жгутиков различна: от 2,6 до 8 [i, в среднем 3,8 [J.
(Lajudie, Fournier и Chambon, 1953). Наличие жгутиков и их наглядное
расположение указывают на сходство Ps. pseudomallei с родом Pseudomonas.

При электронной микроскопии можно обнаружить заметное увеличе-
ние плотности протоплазмы у полюсов, а также рассеянные тельца, напоми-
нающие липоидные шарики и непрозрачные скопления протоплазмы внутри
клетки. Отчетливо бывают видны оболочка и тонкие длинные жгутики,
разбросанные по всему полю зрения (рис. 86).

С помощью ультразвука клетки могут быть разрушены и тогда липоид-
ные шарики высвобождаются в окружающую среду (рис. 87).

К у л ь т и в и р о в а н и е . Микроорганизм относительно неприхот-
лив к питанию и может размножаться на синтетических средах, содержащих
отдельные аминокислоты или аммонийную соль некоторых органических
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кислот как единственный источник углерода и азота. Растет на глицериновой
цитратно-аспарагиновой среде, а также на дрожжевой воде.

Простая аммониево-лактат-минеральная среда, поддерживающая обиль-
ный рост микробов с сохранением их морфологии и вирулентности, была
предложена Levine и др. (1954). На этой среде уже через 48 часов концентра-
ция клеток достигала приблизительно 1 х 1010 в 1 миллилитре. Потребность

Рис. 87. Pseudomonas pseudomallei при электронной микроскопии
после обработки культуры ультразвуком. Видны выпавшие из кле-

ток гранулы и клетка без них.
У в е л и ч е н и е в 12 5 0 0 р а з (по M i l l e r и д р . , 1 9 4 8 ) .

з веществах, способствующих росту и размножению микробов, оказалась
:азной для S- и R- форм одного и того же штамма. В средах, содержащих
триптофан, фенилаланин или ацетат аммония как существенные органиче-
:кне компоненты, отмечалась задержка роста R-варианта по сравнению с
К S-вариантом. Аэрация улучшает условия роста и препятствует образо-
ванию поверхностной пленки (Miller и др., 1948).

По данным А. Д. Гармазовой и М. А. Константиновой (1962), при
"емпературе в пределах от 11° до 37° возбудитель мелиоидоза способен
жять и размножаться в речной и водопроводной воде в течение 18 месяцев
ж более.

На жидких средах через 24—36 часов после посева штамма в проходя-
щем свете отмечают помутнение, которое спустя некоторое время становит-
:- более интенсивным за счет накопления клеток. Поверхность среды по-
кгь;вает тонкая прозрачная пленка, состоящая из микробов. При добавлении

-̂ :--:катора нейтрального красного пленка окрашивается в красно-оран-
ж^зый цвет. У всех 28-часовых культур такая же реакция с индикатором
•стутовым красным постоянно бывает отрицательной.

Через 2—3 дня пленка заметно утолщается, собирается в складки
трачивает прозрачность.Толщина пленки через 4—5 дней может равнять-

мм (Ziskind и др. 1954). К этому времени клетки оседают на дно в виде
Сального рыхлого осадка, а среда постепенно просветляется.

" ".льтуры Ps. pseudomallei издают специфический аромат, напоминаю-
JI.IL затхлый запах плесени.
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На поверхности плотных агаровых сред в зависимости от вариант
штамма, состава среды, времени роста и т. п. эти бактерии образуют кол
нии, которые могут варьировать по форме, размерам, прозрачности, окр;
ске и т. п.

Гладкий или S-вариант возбудителя мелиоидоза на 5% глицерин
вом агаре растет в виду мелких прозрачных росинок, а затем в течение 24-
48 часов они постепенно увеличиваются в диаметре до 1—3 мм. Вмес:
с увеличением массы колоний прозрачность ее утрачивается и она стан,
вится серовато-белой, а поверхность ее приобретает металлический оттено*

Рис. 88. Колонии R-формы Ps. pseudomallci на среде Сабу-
ро, имеющие сморщенную неровную поверхность, рост 96

часов (по Ziskind с соавторами, 1954).

Колонии шероховатого R-варианта микроба, появляясь в виде прозрач-
ных мелких капелек, быстро утрачивают правильность формы и прозрач-
ность, край становится неровным, Губчатым, поверхность сморщивается
либо собирается в сухие или слизистые складки, в центре часто образуется
сосочковый выступ, округленный слизистым валиком. Такие колонии так-
же имеют металлический блеск (рис. 88).

Слизистые или М-варианты колоний напоминают гладкие варианты.
Они имеют правильную круглую форму, быстро увеличиваются в размера,
имея часто диаметр до 4—7 мм уже через 48 часов роста с поверхностью
в форме полусферы или купола. Консистенция этих колоний слизистая.
Вначале прозрачные, они постепенно тускнеют, слегка опалесцируют, ка
их поверхности появляются иногда маслянистые пятна, а окраска стано-
вится серовато-белой.

Явление диссоциации нередко отмечается у различных вариантов штам-
мов, особенно после 2—3 суток роста. Кроме описанных трех форм коло-
ний, существует множество переходных форм, которые обычно относят к пе-
реходному варианту О. Это такие колонии, которые одновременно обладаю'
какими-либо признаками двух или даже всех трех вариантов, напри-
мер плоская колония с ровным круговым краем и слизистой поверх-
ностью, разделенной множественными валиками в виде концентрических
колец.
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На кровяном агаре появление роста отмечают в течение 24—48 часов,
а уже через 96 часов диаметр колоний у отдельных штаммов может дости-
гать 1 см. Иногда отмечается гемолиз, заметный в проходящем свете, в виде
ореола просветления вокруг темной колонии (рис. 89).

На агаре, содержащем лактозу, и индикатор бром-тимол синий, через
48 часов после посева при 37е появляются прозрачные голубые колонии
микроба. Они могут иметь диаметр до 5 мм. На 6-—7-е сутки инкубации ок-
раска их меняется и становится ярко-оранжевой.

Рис. 89. Колонии Ps. pseudomallei на кровяном агзре, имею-
щие концентрические кольца, рост 96 часов (по Ziskind с со-

авторами, 1954).

На различных средах некоторые штаммы Ps. pseudomallei, подобно
синегнойной палочке, могут вырабатывать пигмент, природа которого
изучена недостаточно. Пигмент бывает заметен в колониях к 4—7-му дню
их старения. Однако существуют такие штаммы, которые образуют видимый
пигмент уже в первые часы роста. Окраска пигмента чаще желтоватая,
рюричневая или золотистая. Описаны колонии, выросшие на картофельных
" глицериновых средах и даже на обычном агаре, землисто-охрового, оран-

жевого, замшевого, кремового, каштанового, шоколадного и фиолетового
_зетов (Brygoo и Richard, 1952).

В 1932 г. Stanton и Fletcher выделили у больного человека штамм,
-. торый в пептонной воде вырабатывал пигмент шафрановой окраски, a Ge-
nervay (1943) описал 6 штаммов возбудителя мелиоидоза, вырабатывавших
:т:еный пигмент, который растворялся в воде и был нерастворим в эфире
я. хлороформе. Brygoo и Richard (1952) отметили, что способность к пигмеи-
-юбразованию у Ps. pseudomallei варьирует от штамма к штамму и зависит
т условий культивирования. Желтый пигмент, полученный ими, растворял-
- з воде и мог быть извлечен из бактериальных тел после их гидролиза

_ . зляной кислоте.
Возбудитель мелиоидоза вырабатывает различные ферменты, за счет

юторых обладает выраженными восстанавливающими и протеолитически-
Жё свойствами.

Отдельные штаммы микроорганизма способны расщеплять свернутую
1̂ . = _<ротку в течение 24 часов; обычно начало этого явления у большинства
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штаммов регистрируется через 48 часов, а на 7-й день культивирования
процесс протеолиза отмечают у всех штаммов (Miller и др., 1948; Lajudie
и Brygoo, 1953).

Желатина разжижается всеми культурами возбудителя при 37° в тече-
ние 24—48 часов.

Лакмусовое молоко в пробирках медленно пептонизируется палоч-
кой, начиная с поверхности. Свертывания молока при этом не происходит
(Lajudie и Brygoo, 1953). Процесс пептонизации начинается через 24—
48 часов и, постепенно смещаясь вниз, заканчивается через 6—7 дней у
всех штаммов.

Микроб не способен к продукции индола и всегда дает отрицательнук
реакцию Фогес — Проскауэра на ацетил-метил-карбинол.

Одни штаммы уже через 24—72 часа способны разлагать с образовани-
ем кислоты (но без газа) глюкозу, галактозу, лактозу, мальтозу, декстрин
и позднее, к 7-му дню, арабинозу, рамнозу, ксилозу, левулезу, раффинозу,
маннит, амидом и инулин (Chambon и др., 1954).

Другие штаммы могут быть неактивными в отношении испытуемых
углеводов.

Например, штамм, изолированный Ziskind и др. (1954) в случае хрони-
ческого мелиоидоза у человека, ферментировал только декстрин (на 6-:.
день) и маннит (через 15 дней), не изменяя других углеводов.

Микроб способен к продукции каталазы и аммиака, утилизирует цитра-
ты и не вырабатывает коагулазы и уреазы.

Б а к т е р и о ф а г . Бактериофаг возбудителя мелиоидоза изучен мало.
Предполагая широкое распространение микроорганизма в окружающей среде.
Leclerc и Sureau (1956) провели исследование 152 проб воды, взятых про-
извольно из различных источников (озер, моря, сточных вод) в Ханс-г
с целью выделения бактериофага. Исследователям удалось обнаружить фаг
активный в отношении местного штамма Уайтмор-5, в 30 пробах воды, или
в 20% случаев.

Выделенные фаги были термостабильными и вели себя специфич-
но в отношении штаммов Ps. pseudomallei, лизируя некоторые из них и
не оказывая никакого действия на бактерии из рода Achromobacter, Fla-
vobacterium и Pseudomonas.

Перекрестные реакции между 3&- штаммами палочки мелиоидоза и 2-
бактериофагами помогли выявить различные фаготипы внутри серологиче-
ского типа возбудителя и показали, что между штаммами, выделенными
в Северном Вьетнаме, и аналогичными штаммами из Южного Вьетнама су-
ществуют биологические различия.

П а т о г е н н о с т ь д л я ж и в о т н ы х . Мелиоидоз *- инфекция,
способная поражать человека и многие виды животных. В бактериологиче-
ской практике для изолирования и идентификации возбудителя очень чаете
используют морских свинок, кроликов и мышей. Согласно данным Miller
и др. (1948), наиболее чувствительны к инфекции хомяки и хорьки, затем
следуют морские свинки, кролики, щенки и кроты, мыши, белые крысь;
и обезьяны.

Относительно мало чувствительны к экспериментальной инфекции кош-
ки, собаки, овцы, козы, лошади, свиньи; резистентны к мелиоидозу х-
лоднокровные и домашние птицы. Крупный рогатый скот часто бывас~
иммунным по отношению к мелиоидозу. В естественных условиях от кон-
такта с инфицированными предметами и животными иногда заболеваю*
полевые мыши, кошки, собаки, хорьки, кроты, лошади (Stanton и Fletcher.
1932; Lajudie и Brygoo, 1953; К- Н. Попов, 1957).
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ИММУНОЛОГИЯ

Антигенная структура возбудителя мелиоидоза изучена недостаточно.
Установлено, что микроорганизм в процессе своего развития способен вы-
рабатывать различные активные субстанции. Сюда можно отнести экзотокси-
ны и некоторые ферменты.

Патологоанатомическое изучение трупов указывало на изменения в ор-
ганах, характерные для острых токсикозов. Эти наблюдения заставили
Nigg и др. (1955) заняться проверкой способности Ps. pseudomallei к проду-
кции токсина. Термолабильный летальный и дермонекротический токсин был
обнаружен в стерильных фильтратах культур возбудителя мелиоидоза.
Эту находку подтвердил позднее Liu (1957), который получил летальный
токсин в культурах, выращенных в целлофановых чашках на триптон-глю-
козной среде. Изучение условий образования токсина различными штамма-
ми палочки мелиоидоза позволило установить, что это свойство варьирует
в зависимости от индивидуальных свойств штамма.

Путем избирательной адсорбции на ионообменных смолах и последую-
щей элюции Heckly и Nigg (1958) разделили токсическую субстанцию Ps.
pseudomallei на два самостоятельных термолабильных токсина. Один из
них обладал только летальным действием, а другой — летальным и некроти-
ческим свойствами. Токсины наполовину теряли свою активность после про-
грева при 60° в течение 30 минут. Кипячение через 15 минут полностью
ни активировало их. Ослабление действия токсинов при комнатной темпера-
туре отмечалось при изменении рН в кислую (<6,0) и щелочную (>9,0)
сторону, и в процессе диализа против дистиллированной воды, а также при
добавлении 5% фенола. Токсины лучше сохранялись при комнатной темпе-
ратуре (4°) и в лиофилизированном состоянии. Ацетон и спирт не разрушали
токсинов, а сернокислый аммоний в концентрации 35% высаливал оба
экзотоксина. Добавление к токсинам 0,3% формальдегида постепенно обез-
вреживало их, превращая в анатоксины. Как токсины, так и анатоксины об-
".аали иммуногенными свойствами, предохраняя животных после много-
кратного введения под кожу от 2—4 DL100. Полученные результаты свидетель-
ствуют о том, что экзотоксины представляют собой низкомолскулярные бел-
ки со слабоионизирующими радикалами.

Среди других растворимых антигенов палочки мелиоидоза заслуживают
большого внимания гемолизин, а также протеолитическийфермент {или фер-
менты), которые могут играть определенную роль в патологических процес-
сах. Связь этих субстанций с упомянутыми выше экзотоксинами и между
собой не изучена. Гемолитические свойства фильтратов культур Ps. pseudo-
— allei описал Brygoo (1952), показав, что эритроциты всех исследованных
«лекопитающих лизировались ими в той или иной степени. Эритроциты
человека оказались менее чувствительными к действию указанных гемоли-
зинов, а эритроциты птиц — особенно резистентными (Lajudie и

-goo, 1953).
Мало известно о биохимической природе гемолизинов микроба и интим-
механизме их действия на субстраты.
Протеиназа микроба,— по-видимому, очень активный фермент, так как

;обна к быстрому разжижению желатины и расщеплению свернутого бел-
I Специфичность этого растворимого антигена нуждается в изучении.

Соматические антигены Ps. pseudomallei представляют собой сложный
" :екс. По различному отношению к высоким температурам, некоторым

хпческим веществам, а также гомологичным и гетерологичным иммунным

Ш --2 рук-во по микробиологии, том VII
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сывороткам Chambon и Fournier (1956) определили три соматических антиге-
на у бактерий мелиоидоза (М, К и О).

Поверхностный слизистый М-антиген не изменялся формалином и не
разрушался этиловым спиртом и соляной кислотой. По своим свойствам
этот антиген напоминал М-антиген бактерий кишечной группы. С помощью
ускоренной реакции агглютинации на стекле микроорганизмы быстро склеи-
ваются за счет взаимодействия М-антигена с иммунной сывороткой. В пробир-
ках подобная реакция протекает медленнее и частично обратима. Покрывая
снаружи всю клетку, М-антиген препятствует агглютинации клеток сыворот-
ками, приготовленными против антигенов, расположенных глубже; один
из таких антигенов — оболочечный, или К-антиген, находится между
поверхностным М-антигеном и внутренним О-антигеном. Он не разрушается
формалином и этиловым спиртом, но теряет свои антигенные свойства после
обработки IN раствором соляной кислоты. Оболочечный антиген быстро аг-
глютинируется на стекле гомологичной сывороткой и препятствует О-агглю-
тинации. Лучшим методом его получения оказалось выращивание культуры
на целлофановой чашке, помещенной на поверхности питательной среды с по-
следующим нагреванием взвеси клеток в нейтральной дистиллированной во-
де до 100°. По мнению Chambon идр. (1957), этот антиген состоит из белково-
липидо-углеводного комплекса. Полисахарид, входящий в состав антигена»
содержит глюкозу и неизвестный сахар. Внутри клетки находится О-антиген,
который похож на О-антигены грамотрицательных бактерий. Он устойчив
к действию формальдегида, этилового спирта и соляной кислоты. С гомоло-
гичной сывороткой О-антиген дает замедленную реакцию агглютинации на
стекле, а в пробирках — зернистый осадок.

С помощью серологических реакций (агглютинации, связывания компле-
мента, преципитации, гемагглютинации) было показано, чтоРэ. pseudomallei
в антигенном отношении однороден, т. е. внутри вида этого микроба все
штаммы входят в одну общую серологическую группу, хотя по другим приз-
накам (морфология, биохимическая активность, токсигенность, вирулент-
ность, фаготипы и т. п.) они могут отличаться друг от друга.

Между некоторыми штаммами Malleomyces mallei и Pseudomonas pseu-
domallei существует антигенное родство. В опытах Cravitz и Miller (1950)
была показана общность соматического О-антигена у штамма М. mallei
С-4 и штамма Ps. pseudomallei И-294. Агглютинирующие О- и ОН-сыворот-
ки, приготовленные к штаммам Ps. pseudomallei, одинаково реагировали со
штаммами палочек сапа и мелиоидоза, имеющими общий О-антиген. При экс-
периментальном мелиоидозе у морских свинок в ранних стадиях инфекции
вырабатывались агглютинины против возбудителя сапа в более высоких
титрах, чем против палочки мелиоидоза. Только через несколько недель
развития инфекции титры агглютининов к Ps. pseudomallei приближались
к таковым против палочки сапа, а через 75 дней превысили последние.

Реакция связывания комплемента не позволяла дифференцировать сап
и мелиоидоз. Это отметили Brindle и Cowan (1951). Однако Cook (1962),
применив реакцию связывания комплемента, доказал, что при использова-
нии антигенов, освобожденных от микробных тел, специфичность реакции
повышается, а перекрестные реакции между двумя видами указанных выше
микробов не имеют места.

Антигенные свойства возбудителя мелиоидоза изучают с помощью реак-
ции агглютинации, реакции гемагглютинации, реакции преципитации, реак-
ции связывания комплемента.

Иммунитет у людей и животных к мелиоидозу изучен недостаточно. Счи-
тают, что естественного иммунитета к этой инфекции у человека нет. В опы-
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тах Crawitz и Miller (1950) и других авторов было показано, что реакция
агглютинации не является надежным методом серодиагностики мелиоидоза,
так как 97—98% сывороток, полученных от 400 здоровых лиц, имели специ-
фические агглютинины к возбудителю мелиоидоза в титрах от 1:10 до 1:320.
При использовании реакции связывания комплемента в тех же исследова-
ниях ни разу не были отмечены положительные результаты между сыворот-
ками здоровых людей и комплементсвязывающим антигеном из Ps. pseudo-
mallei, если сыворотки использовали в разведениях 1:10.

Позднее эти данные подтвердили в своих исследованиях Nigg и Johnston
(1961), Cook (1962) и др.

Соок (1962), изучая сыворотки от 105 здоровых и 514 больных различны-
ми инфекциями лиц в районах Австралии, где были отмечены случаи мелио-
идоза у животных, нашел, что только у одного человека имелись комплемент-
связывающие антитела против Ps. pseudomallei в титре 1:160. В течение по-
следующих 16месяцевтитр этих антител быстро снизилсядо 1 ; 10. Этот боль-
ной, как оказалось, перенес мелиоидоз.

Используя антиген бактерий мелиоидоза, полученный с помощью
ультразвука, Nigg (1962) испытал в реакции связывания комплемента
сыворотки 337 таиландских военнослужащих и 78 медицинских сестер.
Специфические антитела против возбудителя мелиоидоза были обнаружены
в первой группе лиц — у 8,3%, а во'-второй — в одном случае. Проверен-
ные для контроля сыворотки 136 военнослужащих из США не содержали
специфических антител.

На основании этих данных автор пришел к выводу, что в эндемических
районах мелиоидоз может встречаться как бессимптомная, субклиническая
или латентная инфекция, которая может проявлять себя при определенных
условиях, например, после нервного потрясения и т. п.

Установлено, что нормальные кролики, белки, морские свинки,
обезьяны, крысы, мыши и хомяки часто имеют агглютинины низкого
титра против возбудителей сапа и мелиоидоза (Cravitz и Miller, 1950).

В то же время, если сыворотки от здоровых животных проверяют в раз-
зедении 1:10 с помощью реакции связывания комплемента, то количество
ложных положительных реакций со специфическим антигеном практически
ничтожно (Nigg и Johnston, 1961).

Животные, иммунизированные убитыми цельными микробными клет-
ками Ps. pseudomallei, так же как и отдельными антигенными фракциями
из этих клеток, способны к продукции специфических антител: антитокси-
нов, агглютининов, преципитинов, комплементсвязывающих антител. По-
•ски и производство эффективных вакцин против мелиоидоза носят эмпириче-
ский характер. Одна из таких вакцин, полученная в США, уже несколько
Ш применяется для иммунизации американских военнослужащих, находя-
щихся в эндемических районах. Попытка применения живых авирулентных
зггаммов для иммунизации против инфекции дала обнадеживающие ре-
зультаты, защищая животных от заражения палочкой мелиоидоза парен-
-гральным путем (Levine и Maurer, 1958).

Специфические кроличьи сыворотки, приготовленные для диагности-
=т-:кнх целей, могут иметь титры комплементсвязывающих антител до
ИОО00 (Nigg и Johnston, 1961).

У людей и животных, перенесших инфекцию, как правило, имеются
= :ь:воротке антитела, которые лучше всего выявляются с помощью реак-

связывания комплемента и реакции гемагглютинации (Chambon, Four-
rer. Lajudie, 1953; Cook, 1962, и др.). Комплементсвязывающие антитела

:-:льных и переболевших мелиоидозом людей и животных могут быть
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обнаружены уже через несколько дней после начала заболевания и, по-
видимому, даже в инкубационном периоде (Nigg и Johnston, 1961). Титр"^
этих антител могут колебаться в широких пределах от 1 :10 до 1 :640 (Laju-
die и др., 1953). Реакция связывания комплемента может быть применена
и для выявления лиц или животных, перенесших мелиоидоз в недавне'-:
прошлом. Специфические антитела сохраняются в сыворотке в течение
нескольких месяцев и даже до 1 года {Соок, 1962).

Изучение комплементфиксирующих антител в сыворотках различных
животных Австралии позволило Соок (1962) показать, что в определеннь:\
районах крысы, а также красные и серые кенгуру болеют мелиоидозом

Пассивный иммунитет при мелиоидозе исследован недостаточно. Им-
мунные сыворотки для лечения больных широко не применяют, так «ж
роль специфических антител как защитного фактора мало изучена.

Подобно сапу, мелиоидоз представляет собой заболевание, при котором
происходит сенсибилизация пораженного организма к специфическом;
антигену. При хронических формах инфекции с диагностической цельк
может быть использована кожная проба с антигеном, полученным из палоч-
ки мелиоидоза по методу Буавена и Мезробеану или с препаратом уайтмш
рином, который готовится и применяется аналогично маллеину. Указанна-
аллергическая проба имеет ограниченное значение и не может заме-
нить полный бактериологический анализ. К тому же уайтморин может да-
вать положительные результаты у животных, больных сапом, а изредка
и у здоровых животных.

Перечисленные выше серологические методы и аллергическая проб;
имеют только подсобное значение для бактериологической диагностик:-:
мелиоидоза. Сыворотки больных салмонеллезом в некоторых случаях мопт
давать положительные реакции с антигенами из палочки мелиоидоза. Д~ :

дифференциальной диагностики рекомендуют каждый раз проверят:
подозрительные сыворотки в реакции агглютинации с салмонелламн

Среди всех серологических реакций, используемых для диагностике
данного заболевания, первое место по чувствительности и специфичност-:
принадлежит реакции связывания комплемента. Хотя этот метод прибл -
зительно в 5% случаев может оказаться неспецифичным, значение его ЦМ
обнаружения случаев мелиоидоза как острых, так и хронических, а также
для ретроспективного диагноза нельзя недооценивать.

ПАТОГЕНЕЗ И ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ

Мелиоидоз представляет собой септикотоксемию. Патогенез и пато":
гоанатомические изменения при инфекции у человека мало изучены в свя
зи с тем, что общее количество случаев заболевания было относительно не
большим. Возбудитель заболевания может проникнуть в организм человек,
несколькими путями; а) через слизистые оболочки желудочно-кишечного
тракта вместе с зараженной пищей; б) через легкие вместе с инфицирова.-
ными материалами, находящимися в пылевидном состоянии; в) через по
врсжденную кожу и слизистые при контакте с заразным материалом. ;
также через укусы зараженных насекомых.

Внедрение микроба в макроорганизм сопровождается местным воспа
лительным процессом, который, однако, очень часто остается незамечен
ным. Преодолевая защитные реакции организма, возбудитель размнож;
ется и захватывается фагоцитами. Отсюда палочка мелиоидоза, norjl
щенная фагами, с током лимфы или крови проникает в кровяное рус.и
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и разносится по всему организму, создавая новые очаги воспаления в раз-
личных органах. При хронических формах заболевания постепенное раз-
рушение различных органов с образованием абсцессов тянется месяцами и
даже годами (Oderr и Shaw, 1956; Prevatt и Hunt, 1957, и др.).

Инкубационный период заболевания точно не установлен, но, по об-
щему мнению и по данным, полученным при изучении экспериментальной
инфекции на животных, продолжительность его равна нескольким дням:
от 2 до 11 (Nigg и Johnston, 1961).

Наиболее удобную экспериментальную модель мелиоидоза представ-
ляет собой инфицированная морская свинка. В зависимости от вирулент-
ности штамма, пути заражения и индивидуальной восприимчивости жи-
вотного симптомы заболевания и патологоанатомические изменения в ор-
ганах могут иметь различный характер. В целом наблюдаемые изменения
v животных бывают очень сходными с таковыми у больного человека.

На вскрытии трупов больных, погибших от острых и подострых форм
мелиоидоза, почти постоянным признаком является наличие одинаковых
:-ли множественных, абсцессов в различных органах. Наиболее часто они
встречаются в печени, селезенке, лимфатических узлах, легких, почках
-.: надпочечниках, кишечнике, мочевом пузыре. Изредка находят некротиче-
ские изменения в сердце. Почти никогда подобные изменения не обнару-
живали ни в головном, ни в спинной мозгу, что свидетельствует о неспособ-
ности возбудителя проникать непосредственно в центральную нервную систе-
•:v. Довольно часто гнойнички встречаются также на коже, иногда в виде
--.стул, в подкожножировой клетчатке, мышцах, костях и т. п. Это указы-
;^ет на генерализованный процесс распространения возбудителя с током
•--!ви. Гнойничкам или аебцессам, как правило, предшествует образова-

-. мелких, постепенно увеличивающихся гранулем, в центре которых
изникаюточаги некрозов. Эти узелки представляют собой скопления глав-
-ь:м образом нейтрофилов и умеренного количества лимфоцитов и макро-
г^:ов вокруг фокуса, где находятся палочки возбудителя.

По внешнему виду свежие гранулемы напоминают таковые при тубер-
'7лезе. Они окружены зоной гиперемии. Воспалительный процесс приво-
: г к казеозному или гнойному расплавлению некротических очагов в цент-
:т гранулем. Образуются абсцессы, которые иногда сливаются в более
• :\пные элементы. Гной внутри абсцессов обычно белого цвета и вязкой
^нсистенции, но в печени имеет зеленоватую или желтоватую окраску.

[В подкожножировой клетчатке слияние многих мелких абсцессов может при-
зеоти к образованию флегмон. Гной иногда попадает в бронхиолы из абс-
цессов через отверстия в слизистой оболочке. В больших бронхах и трахее
ъ!?людают изъязвления и гнойное воспаление слизистой. Печень и селе-
*с~ка увеличены, надпочечники гипертрофированы, в кишечнике часто
глкчают воспаление слизистой оболочки с сильной инфильтрацией стен-
оп нейтрофилами, моноцитами и лимфоцитами, а иногда и образование
го:з;'й и даже язв.

При экспериментальном остром и подостром мелиоидозе у животных
т.". подкожном заражении наиболее постоянными патологоанатомическими
т: знаками бывает абсцесс на месте введения возбудителя, с лимфангои-
— . w лимфаденитом, увеличение селезенки, опеченение легких и гипер-
- г :я надпочечников (Lajudie и Brygoo, 1953; Д. Ю. Гусейнов, 1959).

Зо многих случаях при внутрибрюшинном заражении самца морской
гз.'-\п вирулентным штаммом палочки мелиоидоза наблюдают так назы-
ясный скротальный феномен, или феномен Штрауса, т. е. гнойный орхит
стальным отеком, развивающийся через 3—4 дня (рис. 90, 91).
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При введении мышам и хомячкам аэрозоля, содержавшего возбудит-
мелиоидоза, Dannenberg и Scott (1958) вызывали у этих грызунов типич:-
острую форму инфекции. Попавшие в легкие бактерии сначала захва"
вались мононуклеарами легочных альвеол, а затем через несколько часо;

Рис. 90. Скротальный феномен (феномен Штрауса) у самца морской
свинки (по Ziskind с соавторами, 1954).

Рис. 91. Феномен Штрауса у самца морской свинки. Отек и распад te-
stis (no Ziskind с соавторами, 1954).

нейтрофилами. Микробы размножались, проникнув с фагоцитами в ткань.
В таких местах возникали очаги некрозов, из которых возбудитель в даль-
нейшем попадал в кровь. Очень большие дозы бактерий (100 000 DL5Cl>
при заражении через легкие убивали животных в течение 1—3 дней с яв-
лениями острого токсикоза.

В случаях хронического мелиоидоза патологоанатомические измене-
ния в органах и тканях пораженного организма характеризуются наличием
тех же элементов, что и при подострой форме. При этом нередко наблюдают
сливные абсцессы во внутренних органах, гнойное поражение кожи, остео-
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миелит с образованием многочисленных свищей. Иногда в почках обнару-
живают тубулярный нефрит, а в легких — распад ткани с абсцессами лим-
фо-гистиоцитарного и полинуклеарного типа.

КЛИНИКА

Икубационный период заболевания, по мнению большинства исследо-
вателей, равен нескольким дням — от 2 до 14. При хронической форме ин-
фекции иногда очень трудно определить, в какие сроки произошло зараже-
ние, так как длительный период заболевание может ничем не проявляться,
т. е. протекать без видимых симптомов до тех пор, пока деструктивные
процессы в том или ином органе не заставляют больного обратиться за
медицинской помощью.

В продромальном периоде больные, как правило, жалуются на повы-
шенную утомляемость, периодический озноб, потливость, головную боль,
бессонницу, боли в суставах, позвоночнике, мышцах и т. п. По вечерам
могут быть небольшие подъемы температуры.

Течение заболевания и симптомы очень разнообразны. Различают че-
тыре основные формы инфекции: 1) токсическую (холероподобную); 2) ост-
рую (тифоидную); 3) подострую; 4]" хроническую.

Каждой из этих клинических форм присущи свои особенности и пато-
логоанатомические изменения в различных органах, о чем уже упомина-
лось выше.

Токсическая форма мелиоидоза начинается бурно с симптомами, на-
поминающими чуму, холеру, грипп, оспу или другие острые инфекции.
Продромальный период очень короткий, симптомы нарастают быстро.
Температура уже в первый день достигает 40—41° и держится постоянно
без больших колебаний. Больной страдает от сильной головной боли, оз-
ноба, рвоты и диареи. Язык сухой, обложенный. Стул частый, до 20 раз
в сутки, жидкий и зловонный. Печень и селезенка могут быть увеличены
и болезненны; изредка бывает желтуха.

В результате большой потери жидкости наступает сильное обезвожи-
вание, как при холере. Больной задыхается, кашель, вначале сухой, ста-
новится влажным с выделением мокроты кровянистого или шоколадного
цвета, со слизью. Перкуторно в нижних отделах легких иногда определя-
ют притупление, а аускультативно прослушивают сухие и влажные хри-
пы. Этим явлениям сопутствует тахикардия (120—140 ударов в минуту),
приглушенность первого и второго тонов, аритмия. Заболевание прогрес-
сирует, несмотря на применение таких антибиотиков, как пенициллин,
стрептомицин, тетрациклин и т. п. Состояние больного быстро ухудшается,
он теряет сознание, нередко появляется бред. При явлениях коллапса
на 2—5-й день заболевания наступает смерть.

Рентгеноскопия грудной клетки иногда позволяет обнаружить изме-
нения в легких", затемнения в нижних долях, наличие плеврита. Анализ
крови показывает увеличение лейкоцитов до 10 000—14 000 с преоблада-
нием нейтрофилов (90—96%).

В гемокультуре, мокроте и выделениях больного удается обнаружить
палочку мелиоидоза.

В большинстве случаев токсическая форма мелиоидоза протекает
с жалобами и симптомами, которые сильно варьируют у разных больных,
что очень затрудняет диагноз. У некоторых лиц коллапс наступает очень
быстро, еще до повышения температуры и диареи. Причину смерти в таких
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случаях устанавливают только на основании положительного бактериоло-
гического диагноза.

О с т р а я ф о р м а м е л и о и д о з а ( т и ф о и д н а я ) , по-
видимому, регистрируется чаще других форм этой инфекции (Alain и др.,
1949). Продромальный период, предшествующий появлению первых симп-
томов острого заболевания, может продолжаться 5—8 дней. Начало ха-
рактеризуется постепенным подъемом температуры до 39—41° с небольшими
ремиссиями. Отмечают жалобы на головную боль, сильные боли за груди-
ной, в суставах, крестце и животе, тошноту и рвоту. Локализация симптомов
и их интенсивность очень различны от случая к случаю. Нередко наблю-
дают симптомы гепатита с желтухой или без нее, плевролегочный синдром
с экссудатом или без него, картину типичного гастроэнтерита с явлениями
токсикоза (особенно у детей). В этот период мелиоидоз довольно часто
принимают за брюшной тиф, амебный или пневмококковый гнойный ге-
патит, стафилококковую септицемию, острый перитонит или аппендицит.
Клиническое и лабораторное обследование больного в первые часы и дни
заболевания часто не позволяют поставить правильный диагноз.

Состояние больного прогрессивно ухудшается, температура продол-
жает оставаться высокой, несмотря на лечение пенициллином и стрепто-
мицином. Отмечают тахикардию, приглушеность сердечных тонов, арит-
мию, одышку.

В зависимости от преимущественного поражения тех или иных органов
могут преобладать симптомы со стороны легких, брюшной полости, пече-
ни, почек, селезенки и т. п.

При доминировании патологических изменений в легких у больного
отмечают сухой, а затем влажный кашель со слизистогнойной мокротой.
Аускультация и рентген выявляют бронхопневмонию, которая часто со-
провождается серозным, а затем гнойным плевритом.

В случае преобладания явлений со стороны желудочно-кишечного
тракта находят обложенный сухой язык, темный налет на деснах, вздутый
болезненный при пальпации живот. Тошнота, рвота и понос, иногда сменяю-
щийся запором, дополняют эту картину, создавая впечатление непроходимо-
сти кишечника, аппендицита, острого перитонита и т. п.

Печень и селезенка могут быть несколько увеличены, но не всегда.
Если имеется патологический процесс в почках, то в моче иногда по-

является гной. Как правило, острая форма мелиоидоза без лечения редко
заканчивается выздоровлением. Между 2-й и 3-й неделей заболевания в раз-
личных органах происходит образование гнойников на местах первичных
гранулем. В этой стадии у больных бывают пустулезные высыпания* на
коже, которые иногда принимают за элементы сыпи, характерныедляоепы.
Абсцессы могут появляться в подкожножировой клетчатке, мышцах и
других тканях. Регионарные лимфатические узлы обычно увеличиваются
и становятся болезненными при пальпации. В редких случаях в патологи-
ческий процесс вовлекаются оболочки головного и спинного мозга, что
сопровождается менингеальными симптомами и невралгиями. Интересно
отметить, что при мелиоидозе еще никому не удалось наблюдать симпто-
мов поражения головного и спинного мозга. Заболевание обычно заканчи-
вается смертельным исходом через 1—3 недели после начала развития сим-
птомов. Прострация, бреди состояние ступора обычно предшествуют смерти.
Анализ крови свидетельствует об умеренном или выраженном лейко-
цитозе. Остальные показатели крови могут быть нормальными. Из гемо-
культуры, мокроты, мочи, рвотных масс, испражнений и гнойного отделя-
емого пустул и абсцессов удается изолировать возбудителя мелиоидоза.
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П о д о с т р а я ф о р м а м е л и о и д о з а начинается, подобно
острой форме, внезапно или с прогрессивным нарастанием температуры
и с такими же разнообразными симптомами. Заболевание, однако, может
протекать с ремиссиями и носить несколько затяжной характер. Смертель-
ные исходы нередки и отмечаются к концу 3-й или 4-й недели. Выздоровле-
ние может длиться очень долго (от нескольких месяцев до 4 лет) и в этодо
случае, по-видимому, следует говорить о переходе подострой формы в хро-
ническую. Подострая форма характеризуется дальнейшим развитием на-
гноительных процессов во внутренних органах и различных тканях орга-
низма (легких, печени, селезенке, почках, надпочечниках, мочевом пузыре,
простате, придатках яичников, лимфатических узлах, подкожножировой
клетчатке, почке, слизистых оболочках, костной ткани и т. п.). Образова-
ние абцессов в различных органах сопровождается серозными, а затем
гнойными выпотами в разные полости, поэтому плеврит и перитонит быва-
ют нередкими спутниками этой формы мелиоидоза. Симптомы и тяжесть
течения заболевания во многом зависят от локализации поражения. Так-
же как и при острой форме, это может быть пневмония, гастроэнтерит, ге-
г.атит, пиелонефрит и т. п. Печень и селезенка обычно слегка увеличены.
Нарушается нормальная проницаемость сосудов: у больных бывают носо-
зые кровотечения.

Х р о н и ч е с к и й м е л и о и д о з отличается от предыдущих
форм продолжительностью течения (от 4 недель до 6 лет). По-видимому,
он встречается нередко. Клиническое течение его очень разнообразно и за-
зисит от локализации нагноительных процессов. Иногда общее состояние
больного длительное время остается удовлетворительным. Но чаще бы-
вают обострения с подъемом температуры, изнуряющей лихорадкой и тя-
желыми осложнениями, приводящими к смертельному исходу. Больные
.хроническим мелиоидозом обычно впервые попадают в клинику для хи-
ггргического лечения., абсцессов легких, печени, почек, остеомиелита,
глегмон, подкожных абсцессов и т. п. Хронический мелиоидоз кожи по
зоему упорному течению и тенденции к слиянию отдельных элементов
напоминает поражения кожи при сифилисе и туберкулезе. В образовании
*бсцессов при хронической форме инфекции, кроме палочки мелиоидоза,
могут принимать участие различные условнопатогенные микроорганизмы,
так как сопротивляемость макроорганизма во многих случаях значительно
снижается, наступает кахексия и затем смерть. Однако в целом эта форма
заболевания рассматривается многими исследователями как более благо-
приятная для лечения, чем описанные ранее формы (Ives и Thompson, 1953;
ГМегг и Shaw, 1956, и др.).

О с л о ж н е н и я при мелиоидозе в том случае, если заболевшие
остаются жить, зависят от многих факторов, включая тяжесть клиническо-
I течения инфекции, локализацию и интенсивность деструктивных про-

кссов, сроки и выбор средств лечения, а также наблюдение и уход за боль-
шем после его выздоровления.

К числу тяжелых осложнений следует отнести развитие сливных гной-
шов и абсцессов во внутренних органах с обширным разрушением па-
вимы и стромы органа, перерождение мышцы сердца, нарушение выде-
гельной функции почек и т. п.

Среди других осложнений, связанных с мелиоидозом, следует упо-
шуть нарушение опорного аппарата в результате разрушения суставов,

)миелит с множественными секвестрами, присоединение к мелиоидозу
оричной инфекции, вызванной отдельными условнопатогенными микро-

гганизмами или ассоциациями этих микроорганизмов, кахексию.
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П р о г н о з при любой форме мелиоидоза неблагоприятен даже BTEI
случаях, когда с помощью хлоромицетина и сульфаниламидных препарат:*
удается добиться видимого излечения больного. Прогноз следует ставила
очень осторожно до тех пор, пока длительное наблюдение за выздоровле-
нием в течение 1—2 лет не подтвердит полученный положительный резуль-
тат. Частые рецидивы инфекции служат указанием на неблагоприятна
прогноз.

Несмотря на то что мелиоидоз малоконтагиозен, лица и медицинск. I
персонал, соприкасающиеся с больным, должны соблюдать правила т~
дохранения, применяемые в отношении таких инфекций, как брюшке*
тиф, дизентерия и т. п. Больной с подозрением на мелиоидоз должен бь:~:
изолирован и помещен в отдельную палату. Все его личные вещи должкн
быть подвергнуты дезинфекции. Испражнения больного, мочу и мож-
роту необходимо собирать в специальную отдельную посуду и подве:-
гать текущей дезинфекции. Помещение, где находился или находится бор-
ной, также следует дезинфицировать.

ЛАБОРАТОРНЫЙ ДИАГНОЗ

Для обнаружения возбудителя инфекции у больного берут следуют;-^
материалы: кровь (15 мл), мочу (300 мл), мокроту, гнойное отделяемое
из пустул, абсцессов и т. п., испражнения (100 г). Около 10 мл Kponz
сразу же засевают на 250 мл мартеновского бульона (гемокультура). На
вскрытии от трупа следует взять: кровь из сердца (или сгустки), кусочен
печени с наибольшими изменениями (50 г), кусочек-селезенки (50 г), кусо-
чек почки (50 г), кусочек легкого (50 г), кусочки других органов или тка-
ней в местах, где заметны наибольшие повреждения (абсцессы, гранулемь
и т. д.). В отдельные пробирки следует взять 20 мл перитонеальной и плев-
ральной жидкостей (К- И. Матвеев и М. И. Соколов, 1964).

Для серологических исследований каждый раз у больного или рекон-
валесцента следует брать не менее 5—10 мл крови.

Важно также иметь сведения о том, были ли пробы взяты до начал!
лечения антибиотиками и химиопрепаратами или нет. Если нет, следует
перечислить препараты, применявшиеся для лечения.

Соблюдая стерильность, готовят мазки из гемокультуры и других мате-
риалов, окрашивают по Граму и просматривают на наличие грамотрицатель-
ных, биполярных, похожих на английскую булавку, микроорганизмов.

Все плотные материалы, взятые у больного или от трупа, растирают
с равным объемом физиологического раствора в отдельных стерильных
ступках до получения гомогенной взвеси.

Те материалы, в которых при микроскопии было обнаружено обильное
загрязнение посторонней микрофлорой (экссудаты, мокрота, гной, испраж-
нения, моча, суспензии из органов), предварительно обрабатывают пеницил-
лином. Для этого по 5 мл исследуемых жидкостей или приготовленных
суспензий помещают в отдельные пробирки и смешивают с раствором пени-
циллина из расчета 1000 ЕД антибиотика на 1 мл содержимого пробирки.
Смеси помещают в термостат при 37° на 3 часа, а затем используют для
посева и заражения животных.

Платиновой петлей все исследуемые материалы штрихами засевают на
2% мясо-пептонный агар, содержащий 4% глицерина и кристаллвиолет
(1:200 000). Рекомендуется одновременно проводить также посевы на 2°,,
мясо-пептонный агар, содержащий 4% глицерина и 5% кроличьей крови.
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Гемокультуру и засеянные чашки с агаром помещают в термостат и
инкубируют при 37°.

Суспензии материалов в физиологическом растворе по 1 мл вводят
внутрибрюшинно морским свинкам и по 0,5 мл подкожно белым мышам.
Для каждой пробы берут одну или две морские свинки и две белые мыши.

Сыворотку больного или трупа исследуют в реакции агглютинации,
реакции связывания комплементам реакции гемагглютинации. Диагностиче-
ским титром реакции агглютинации считают 1:640, реакции связывания
комплемента 1:20, а реакции гемагглютинации 1:4 и выше. При этом следует
иметь в виду, что сыворотки больных салмонеллезом могут давать положи-
тельные реакции с антигенами палочки мелиоидоза. Для дифференциальной
диагностики необходима проверка исследуемых сывороток в реакциях
с антигенами из салмонелл. До получения результатов бактериологического
исследования разовые положительные или отрицательные серологические
реакции имеют только ориентировочное значение. Однако если сыворотка
больного изучается периодически и титры антител прослеживаются в дина-
мике, нарастание титров антител обычно свидетельствует о заболевании.

Изучают характер роста на чашках. Подозрительные колонии про-
веряют на присутствие грамотрицательных палочек. Регистрируют гемолиз
на кровяном агаре. Ставят реакцию .агглютинации на стекле со специфиче-
ской сывороткой. В положительном случае следует помнить о возможности
перекрестных реакций между агглютинирующей сывороткой к Ps. pseudo-
mallei и возбудителем сапа, а также между указанной сывороткой и сине-
гнойной палочкой.

Рекомендуют также для ускоренного ориентировочного определения
колоний палочки мелиоидоза, выросших на агаре с кристалвиолетом,
применять оксидазную пробу, которая бывает положительной с колония-
ми этого микроба (МШег и др., 1948; Chambon, 1955).

Колонии, дающие положительную реакцию агглютинации, исследуют
на подвижность (фазовоконтрастная микроскопия или в висячей капле),
способность к ферментации углеводов, разжижению желатины, перевари-
ванию свернутой сыворотки, пептонизации лакмусового молока, восстанов-
лению метиленовой синей, к продукции каталазы, продукции аммиака и ути-
лизации цитрата.

Отмечают рост и изменение на средах с углеводами, на желатине и лак-
мусовом молоке.

Наблюдают поведение зараженных животных. В случае появления
признаков заболевания у морских свинок проверяют феномен Штрауса
-перитонит и орхит с сильным отеком мошонки).

В зависимости от вирулентности штамма животные могут погибнуть в те-
чение 3—15 дней. Поэтому наблюдения над ними ведут в течение 2 недель.
Павших животных вскрывают, отмечают характерные для мелиоидоза
патологоанатомические изменения. Следует изолировать микроб-возбуди-
тель из органов павших или забитых перед смертью морских свинок и изу-
чить его биохимические свойства.

Приведенные в табл. 12 признаки позволяют отличить Ps. pseudomal-
'ei от возбудителя сапа и синегнойной палочки.

Так как палочка мелиоидоза может длительное время обитать в окру-
жающей среде, то для изучения зоны распространения этого микроба
вюгда проводят бактериологическое исследование воды, грязи, почвы и
1ругих материалов.

Для обнаружения возбудителя мелиоидоза в воде может быть исполь-
зован метод выделения бактериофага, описанный Leclerc и Sureau (1956).
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Т а б л и ц а

Дифференциальная диагностика возбудителя мелиоидоза
от палочки сапа и синегнойной палочки
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У с л о в н ы е о б о з н а ч е н и я : — отрицательная; -ф- всегда положительная;
ложительная у большинства штаммов.

1 Реакция связывания комплемента с сывороткой против Ps. pseudomallei и антиген
не содержащим частиц микробных тел.

Этот метод, несмотря на сложность, в эндемических очагах мелиоидоз =
позволял обнаружить Ps. pseudomaHei почти в 20% взятых проб воды из
различных источников.

Для ускоренного ориентировочного определения палочки мелиоидоза
в разных подозрительных материалах применяют прямой и непрямой мето-
ды люминесцентной микроскопии. Чувствительность метода достаточно
высока, так как отдельные микробы могут быть обнаружены в матерная
в концентрации 200—300 клеток в 1 мл. Меченые антитела позволяют вы-
явить единичные микробы на фоне очень сильного загрязнения посторонне;,
микрофлорой. При этом-(так же как и в реакции связывания комплемента
невозможно дифференцировать палочку сапа и палочку мелиоидоз-
(СВ. Анохина и др., 1962).

Дифференциальный диагноз мелиоидоза основывается главным образе1.:
на данных бактериологического и серологического исследований, так как
никакие даже очень детальные схемы клинического диагноза не являются
надежными и достоверными в этом случае. Определенную помощь в распоз-
навании мелиоидоза может оказать эпидемиологический анализ. В тех райо-
нах земного шара, где мелиоидоз представляет эндемическую инфекцию,
определенная настороженность медицинского персонала способствует вы-
явлению случаев заболевания. И, наоборот, в тех местах, где мелиоидоз
обычно не встречается, вероятность ошибочных диагнозов достаточно
большая.

Клинические лабораторные исследования при мелиоидозе играют под-
собную роль. Анализ крови, свидетельствующий о нейтрофилезе и повышен-
ной реакции оседания эритроцитов, не представляет какого-либо исключе-
ния; такие показатели отмечаются при многих бактериальных инфекциях.
Еще менее специфичны результаты общих анализов мочи, мокроты и т. и.
Применение рентгена позволяет иногда наблюдать картину патологических
изменений в легких, а при хроническом мелиоидозе —также в костях и мыш-
цах.



Мелиоидоэ 365

ЛЕЧЕНИЕ

Эффективное лечение мелиоидоза стало возможным только благодаря
появлению антибиотиков и сульфаниламидных препаратов. Неизлечимые
ранее случаи острого мелиоидоза при своевременно принятых мерах теперь
иногда поддаются лечению. Среди известных и применяемых в клинической
практике антибиотиков самым эффективным в отношении мелиоидоза счита-
ется хлоромицетин (Chambon и'др., 1954). Большинство штаммов возбуди-
теля мелиоидоза прекращает свое развитие в организме больного человека
или зараженного животного, если концентрация хлоромицетина в крови
достигает 7—20 у на 1 мл. Однако в природе относительно редко, но все же
встречаются резистентные штаммы Ps. pseudomallei, развитие которых мож-
но подавить только при очень значительных концентрациях хлоромицетина:
128 у и более в 1мл (Miller и др., 1948; Cros и Demarchi, 1950; Chambon и др.,
1954; Nguen-Van-Ai и др., 1957). В связи с этим бактериологическая диагно-
стика играет большую роль при выработке схемы лечения больных, особен-
но в случаях подострых и хронических форм заболевания, когда время
позволяет провести определение устойчивости возбудителя к хлоромицети-
ну и другим антибиотикам (эритромицину, полимиксину, террамицину и
т. п.). Естественно, что при острой форме мелиоидоза лечение должно быть
начато незамедлительно после постановки предварительного или оконча-
тельного диагноза (на основании эпидемиологических показаний, результа-
тов серологических исследований и бактериологической диагностики воз-
будителя) до того, как станут известны результаты изучения резистентно-
сти изолированного штамма к антибиотикам.

Общепринятой схемы лечения мелиоидоза нет. При любой форме заболе-
вания важно применить комплексные методы терапии с использованием
хлоромицетина и других препаратов. По данным Л. Е. Хунданова и др.
0962), лучшие результаты были получены при комплексном лечении зара-
женных животных хлоромицетином, эритромицином, полимиксином, суль-
фадимезином, норсульфазолом. Одновременное введение специфического
лошадиного гамма-глобулина значительно повышало эффективность терапии.
Беем заболевшим лицам в зависимости от возраста дают хлоромицетин в до-
зах от 2 до бгвдень до падения температуры и улучшения состояния. При

т:м важно, чтобы концентрация хлоромицетина в крови поддерживалась
-;стоянно на уровне 20—30 •( в 1 мл. Для предупреждения осложнений в ви-
г сопутствующей инфекции, вызываемой условно патогенными микроорга-
Еззмами, рекомендуют одновременно с хлоромицетином давать больному
•юмицин или тетрациклин (Chambon и др., 1954; Oderr и Shaw, 1956).
дрошие результаты были получены при использовании хлоромицетина

• эритромицина (Nguyen-Van-Ai и др., 1957). Специфическое лечение анти-
ксиками нельзя прекращать слишком рано. Если больной относительно
зрошо переносит прием этих препаратов и при этом отмечают определен-

е н терапевтический эффект, курс лечения антибиотиками следует продол-
- _"_- в течение 15—20 дней. Даже в тех случаях, когда имеются все призна-
\ выздоровления больного, дополнительно следует назначить курс лечения
2ьфаниламидными препаратами. С этой целью используют сульфадиме-
• в дозе 5 г в день в течение 10 дней. Некоторые авторы предлагают сле-
•шцую схему применения сульфадимезина для взрослого: 6 г в день в те-
- i 3 дней, 4 г в течение 1 дня, 3 г в день в течение 2 дней, 2 г в день

течение 2 дней. Итого за 8 дней больной должен получить 32 г препарата
г-;:о и Guiberry, 1952). Если у больного имеются абсцессы, флегмоны,
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плеврит и т. п., то наряду с бактериологическим анализом HaPs. pseudorr.a -
lei необходимо следить за изменением микробной флоры в гнойном отделяе-
мом. Появление в нем стафилококков, грамположительных бактерий и т. ~.
служит показанием к применению пенициллина (до 600 000 ЕД в день».
Большие скопления гноя в различных полостях организма подлежат уда-
лению хирургическим путем с последующим промыванием растворами ант\-
биотиков широкого спектра действия. При хроническом мелиоидозе в слу-
чаях, плохо поддающихся лечению, наряду с хирургическим вмешательством
иногда применяют аутовакцину из убитой культуры изолированного штам-
ма возбудителя мелиоидоза.

Очень длительное лечение хлоромицетином у некоторых больных може~
вызывать временные нарушения зрения и преходящие симптомы со сторона
центральной нервной системы. Описано более 3 случаев неврита зрительного
нерва после того, как больные в течение нескольких месяцев получали от
1,5 до 6 г этого антибиотика (Wallenstein и Snyder, 1952; Lasky и Pincu;.
1953; Prevatt и Hunt, 1957, и др.). Обычно после прекращения приема хло-
ромицетина зрение постепенно восстанавливалось.

В некоторых случаях при лечении небольшими дозами этого антибиоти-
ка или в результате сокращения срока лечения до 5—10 дней отмечалось
явление привыкания возбудителя мелиоидоза к хлоромицетину. Хотя у боль-
ных наступал период некоторого улучшения общего состояния, через не-
сколько недель или месяцев у них происходило обострение заболевания,
которое уже с трудом поддавалось лечению хлоромицетином. Примене-
ние больших доз сульфадимезина в течение 15—20 дней иногда еще дава-
ло эффект (Alain и др., 1949; Brygoo и Guiberry, 1952; Oderr и Shaw,
1956).

Ввиду того что клиническая картина мелиоидоза очень разнообразна,
медикаментозная симптоматическая терапия зависит от выбора лечащего
врача. При токсических и острых формах инфекции в том случае, когда
больной находится в состоянии коллапса, применяют все меры для увеличе-
ния содержания жидкости в организме и повышения тонуса сосудистой сис-
темы: введение большого количества физиологического раствора, капельная
клизма из 5% раствора глюкозы или физиологического раствора, перелива-
ние крови или заменителей в количестве 500—800 мл. С целью повышения
давления в сосудах применяют сосудосуживающие средства — по 1—2 мл
10% раствора кофеина подкожно, 1 мл 5% раствора эфедрина, инъекции
камфары, коразола, кордиамина, адреналина — через каждые 2—3 часа
до выведения больного из коллапса.

При высокой температуре и сильной головной боли назначают жаропо-
нижающие, а также препараты, снижающие головную боль, и т. п.

Больные мелиоидозом нуждаются в тщательном уходе и постоянном на-
блюдении со стороны медицинского персонала, В зависимости от состояния
больного ему назначают режим питания и общеукрепляющую терапию. При
токсических и острых формах инфекции, напоминающих холеру, большое
внимание должно быть уделено восполнению утраченной организмом жидко-
сти и восстановлению электролитного баланса в плазме крови. При хрониче-
ской форме заболевания в тех случаях, когда аппетит не изменен, а в же-
лудочно-кишечном тракте, почках и печени нарушений не отмечается, ни-
каких особых ограничений в питании можно не делать. Больной должен
получать полноценную, легко усваиваемую, богатую белком, углеводами
и витаминами пищу.

Необходим индивидуальный подход при назначении режима питания
и общеукрепляющих процедур в каждом случае мелиоидоза, особенно у
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больных с выраженными повреждениями тех или иных внутренних органов,
:=:-:евым истощением, кахексией и т. п.

Предупреждение осложнений мелиоидоза следует начинать с правиль-
:" :> применения антибиотиков и химиопрепаратов. Интенсивный курс

шя хлоромицетином в сочетании с сульфадимезином и другими медика-
гами при соблюдении определенных сроков и дозировки может привести

полному выздоровлению. Переход.острой и подострой форм мелиоидоза
хроническую, сопровождающуюся нагноительными процессами в различ-

шс органах, указывает на необходимость изучения устойчивости возбу-
ггеля к различным антибиотикам с последующим выбором средств лече-

. Хирургическую обработку проводят по показаниям, но без длитель-
выжидания, так как у больного может наступить истощение с призна-

перерождения внутренних органов. Нарушение зрения свидетель-
>ет о необходимости временного прекращения применения хлороми-
юа.
В результате лечения острые и подострые формы мелиоидоза могут
'ни в хроническую форму с очень упорным течением и частыми рециди-
. В этом случае одним из опасных осложнений является приобретение

возбудителя мелиоидоза резистентности к применяемым антиботикам
(нмиопрепаратам.

Поиски методов лечения мелиоиддза с использованием в качестве моде-
лабораторных животных, показали, что in vivo наиболее активным ока-

хлоромицетин. Miller и др. (1948), применяя этот антибиотик для ле-
зараженных хомяков, добились очень хорошего результата: живот-

получавшие терапевтическую дозу препарата в течение 7—20 дней,
>равливали в 50 или 100% случаев. Ни один из следующих антибиоти-
— бацитрацин, стрептомицин, полимиксин, пенициллин, фрамицетин,

жицин, неомицин, биомицин — не оказывал подобного действия на
су мелиоидоза. Малоэффективными в лечении оказались также аурео-
и террамицин (Gox и Arbogast, 1945; Cruickshank, 1949; Green и Mon-

•. 1949; Chambon и др., 1954). Было показано, что применение различ-
аятибиотиков в ассоциациях не способствует излечению зараженных

1ыхв том случае, если в этот комплекс не входит хлоромицетин (Вгу-
др., 1952; Chambon и др., 1954). Применение сульфадиазина в ранних

ЯХ заболевания или в дополнение к лечению хлоромицетином часто
сствовало полному выздоровлению животных даже при острой и под-

ра формах инфекции (Miller и др., 1948).
Заражая подкожно белых мышей и морских свинок суточной культу-
алочки мелиоидоза, полученной на агаре (штамм С-141), Л. Е. Хун-
а др. (1962) применяли для лечения отечественные антибиотики: моно-

гетрациклин, террамицин, бициллин, стрептомицин, биомицин, ле-
кггин, синтомицин, эритромицин, полимиксин и полимицин в различ-
ьоыбинациях с сульфаниламидными препаратами; сульфадимезином,
[ьфазолом, сульфацином, этазолом, сульцимидом и стрептоцидом. Был
з.:зан также специфический лошадиный гамма-глобулин. Наилуч-

г.ьтатов в лечении экспериментального мелиоидоза авторы доби-
змощью синтомицина, левомицетина, эритромицина, полимиксина,
мезина и норсульфазола. Введение гамма-глобулина заметно спо-

дло выживаемости животных. Другие препараты в этих эксперимен-
изались малоэффективными.

)6ычно мелиоидоз протекает очень упорно, несмотря на лечение. Опи-
заи рецидивов заболевания в сроки от нескольких месяцев до 1

liver, 1945; Oderr и Shaw, 1956; Prevatt и Hunt, 1957 и др.).
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Каждый описанный случай рецидива заболевания должен рассмат:--
ваться с большой осторожностью, так как это могут быть недолеченные с: •
чаи инфекции, перешедшей из острой или подострой формы в хроническ;. -
В связи с тем, что последняя форма заболевания носит особенно упорный : I
рактер и может тянуться от нескольких месяцев до 5—6 лет, не исключена
возможность, что в случае рецидива заболевания происходит активиза::- ;

«дремлющей инфекции» вследствие какого-либо провоцирующего факте; i

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Несмотря на утверждения ряда авторов о том, что естественным резервуа-
ром Ps. pseudomallei являются дикие крысы и мелкие грызуны (Stanton Г
Fletcher, 1932), это положение нельзя считать доказанным, так как при ис-
следовании крыс в эндемических районах мелиоидоза очень редко удавался
изолировать возбудителя (Vaucel, 1937; Harries и др., 1948; Cook, 1962 .
В то же время обнаружение палочки мелиоидоза в 5 из 150 проб воды и гр»-1
зи, взятых в парках, на полях орошения, у побережья моря и т. п. в Индок:-
тае (Chambon, 1955), способность возбудителя жить и размножаться в волг
в течение очень длительного времени (Stanton и Fletcher, 1932; Vauce!.
1937; Miller и др., 1948; Л. Д. Гармазова и М. А. Константинова, 19611.
случаи заражения и смерти людей от мелиоидоза после автомобильной ка-
тастрофы и падения в грязную воду (Marque и Raynal, 1935; Moine и NgyeiM
Duc-Khoi, 1937) заставляют некоторых исследователей выдвинуть пред-
положение, что резервуар Ps. pseudomallei — это вода или почва определен-
ных районов (Chambon, 1955; Nigg и Johnston, 1961). До получения новьл.
фактов, которые помогут разрешить вопрос о резервуаре инфекции, по-вг-
димому, следует считать, что домашние и дикие животные (грызуны), боль-;
ные хронической формой мелиоидоза, поддерживают постоянную циркуля-
цию возбудителя в природе. Микроорганизм выделяется в окружающую cpei
ду главным образом вместе с испражнениями и мочой больных животных.
а также с гнойным отделяемым пораженной слизистой оболочки глаз ш.
носа.

Источниками инфекции, кроме мелких грызунов, могут быть различный
животные. В эндемических районах в естественных условиях мелиоидозои]
заражаются и болеют кролики, домашние кошки, собаки, лошади, корон
овцы, козы, свиньи, кенгуру (Stanton и Fletcher, 1932;Cottew, 1952; Dave]
и Wells, 1952; Nguyen-Ba-Luong, 1956; Cook, 1962, и др.). Лошади и свиньж
могут переносить мелиоидоз без выраженных симптомов.

По-видимому, в инкубационный и продромальный периоды заболеваю:*
больные животные почти не выделяют возбудителя, так как происходит ак-1
тивное проникновение и размножение его в организме. В более поздних стм
днях в период острого развития заболевания и перехода его в хроническую
форму с образованием множественных гнойников, язв и т. п. большое колн-]
чество микробов может выделяться из организма.

Эпизоотии мелиоидоза среди различных животных свидетельствуют о
возможности передачи инфекции от больного животного здоровому. Пути
передачи мелиоидоза разнообразны. В вивариях лабораторий вспышки ин-
фекций среди лабораторных животных в большинстве случаев были связаны
с зараженным кормом или водой (Stanton и Fletcher, 1932, и др.). Кошки,
собаки и свиньи могут заражаться, поедая трупы погибших от этой инфек-
ции грызунов. В экспериментальных условиях доказана возможность зм
ражения животных через скарифицированную кожу, а также с помощь*:-
переносчиков. Blanc и Baitazard (1941a, 1941b) в опытах доказали, что бло-
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хи Xenopsylla cheopis, паразитирующие на крысах, после укусов больных
мелиоидозом морских свинок вместе с кровью этих животных получали воз-
будителя инфекции. Микроб размножался в организме насекомого, сохра-
няясь в нем до 50 дней. Подсадка зараженных блох на здоровых морских
свинок неизменно приводила к тому, что животные заболевали и погибали.
На месте укусов блох часто отмечались небольшие гнойнички. На вскрытии
находили местные нарушения в виде лимфангоита и лимфаденита. Остальные
изменения были характерны для типичной патологоанатомической картины
мелиоидоза. Было показано, что блохи способны выделять палочку мелиои-
доза в момент укуса и с экскрементами.

Аналогичные эксперименты с широко распространенным в природе ко-
маром Aedes stegomya aegypti также позволили продемонстрировать транс-
миссивный путь заражения мелиоидозом. Возбудитель инфекции не переда-
вался по наследству личинкам комара.

Заражение человека мелиоидозом, по-видимому, происходит через ки-
шечный тракт при условиях получения большого количества вирулентных
палочек мелиоидоза вместе с водой или пищей на фоне ослабления защитных
механизмов организма. Эта гипотеза остается до сих пор наиболее распро-
страненной. Ее выдвинули Stanton и Fletcher (1925).

Возможно, но не доказано, что микроб проникает в организм человека
через поврежденную кожу и слизистую оболочку при контакте с инфициро-
занной почвой, водой и различными предметами (Vauccl, 1937). Передача
инфекции человеку через кровососущих насекомых пока никем не наблюда-
лась. Однако такой трансмиссивный путь, по-видимому, возможен (Maegraith
a Leithead, 1964).

С эпидемиологической точки зрения большое значение имеет тот факт,
-:то от больного человека здоровому инфекция, по-видимому, не передается.
Не было пока сообщено ни об одном случае заболевания среди персонала
больниц или лиц, находящихся в одной палате с больными мелиоидозом
Dunlop, 1952). Как известно, больные люди могут рассеивать Ps. pseudomal-
-;-: вместе с мокротой и другими выделениями, однако окружающие при этом

-г заражаются. Предположения о том, что для заражения человека возбудн-
~_ль должен пройти через организм восприимчивого грызуна, ничем не под-
тзерждены, так как в лабораторных условиях случаи заражения людей от

-.Ьицированных животных также никогда не были зарегистрированы.
Относительно невысокая заболеваемость мелиоидозом людей (всего

•сколько сотен случаев) в эндемических районах, где отмечались эпизоотии
• :-ди животных, так же как и отсутствие сведений о передаче этой инфекции
:~ человека человеку, указывает на небольшую восприимчивость человека
•_ мелиоидозу. Почти ничего не известно о характере или механизме этой
гтзнстентности.

Ввиду большой опасности заболевания мелиоидозом для здоровья и
жазни следует считать, что без принятия специальных мер защиты человек
кслриимчив к этой инфекции. Лица, переболевшие мелиоидозом, должны
•сходиться под длительным врачебным контролем в связи с возможностью
-дленных рецидивов. Вакцины для иммунизации людей против мелиоидо-

эа получены недавно (США, Таиланд и др.). Thonn и др. (1960) успешно при-
*е-:или вакцину для иммунизации свиней в Камбодже.

Роль социальных, бытовых и профессиональных факторов в распростра-
ь==ин инфекции изучена недостаточно. К 1957 г. в литературе было описано

Сыее 200 случаев мелиоидоза. Большинство заболевших были жители энде-
•чных районов (индийцы, бирманцы, малайцы, китайцы и т. п.). как пра-
ь-ло, взрослые мужчины различных профессий. Случаи мелиоидоза

Ш -"* Рук-во по микробиологии, том VII
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у женщин и детей встречаются очень редко (И. А. Чалисов, 1941; Prevatt
и Hunt, 1957). Несколько заболеваний было зарегистрировано у европей-
цев, проживавших или несших службу в эндемических зонах (Darby и Меп-
dez, 1960). Только 2 случая мелиоидоза описаны среди американцев, никогда
не покидавших Соединенные Штаты (Beamer и др., 1948; Garry и Koch.
1951).

Предполагают, что в эндемических районах низкий уровень культуры
и личной гигиены, плохая защита водоисточников и жилищ от грызунов мо-
гут способствовать распространению инфекции. Сельскохозяйственные рабо-
чие, а также лица, имеющие частый контакт с загрязненной водой из различ-
ных источников, больше подвержены возможности заражения.

Больших эпидемий мелиоидоза среди людей не наблюдалось. Заболева-
ние, как правило, имеет спорадический характер. Количество случаев ин-
фекции у людей настолько мало и растянуто во времени, что не позволяет
с большой достоверностью судить о ее сезонности или какой-либо циклич-
ности распространения. Так как возбудитель способен неопределенно дли-
тельное время сохраняться в естественных условиях (вода, грязь) и его вы*
живаемость зависит во многом от температуры окружающей среды, страны
с теплым климатом, отсталой, преимущественно сельскохозяйственной, эко-
номикой, плохим благоустройством населенных мест, с дефицитом водоснаб-
жения и отсутствием канализации представляют собой те районы земногс
шара, где инфекция может поддерживать свое существование. Природная
очаговость этой инфекции изучена недостаточно.

Мелиоидоз считают особо опасной инфекцией на основании ряда при-
знаков, которые могут иметь важное значение при передвижении больших
контингентов людей или при организации крупных экспедиций в районы,
где возбудитель мелиоидоза имеет широкое распространение во внешней
среде.

К этим признакам следует отнести: 1) высокую вирулентность возбуди-
теля для человека; 2) большую устойчивость микроба во внешней среде •
способность его к размножению в воде, влажной почве и т. п.; 3) возможност;

одномоментного заражения многих лиц респираторным или алиментарным
путем; 4) разнообразие клинических симптомов, маскирующих данное забо-
левание и осложняющих его своевременный диагноз; 5) высокую летальности
(до 80—95% по Stanton и Fletcher, 1925); 6) упорное рецидивирующее тече-
ние в хронических случаях с потерей трудоспособности; 7) схожесть микро-
ба по морфологии и культуральным свойствам со многими грамотрицатель-
иыми бактериями, на фоне которых он может оставаться нераспознанным.
8) возможность привыкания возбудителя к химиотерапевтическим препара-
там и антибиотикам.

ПРОФИЛАКТИКА И МЕРЫ БОРЬБЫ

В районах, где были зарегистрированы случаи инфекции, главное вни-
мание должно быть уделено ветеринарному надзору за домашними живот-
ными, истреблению грызунов, защите воды и продуктов от возможного за-
грязнения экскрементами крыс, мышей и других животных, а также лично;-
гигиене. Водоемы, которыми пользуется население для водоснабжения, г
также для орошения полей и купания, должны постоянно контролироваться
на присутствие Ps. pseudomallei, а в случае обнаружения вирулентных штам-
мов этого микроорганизма всякий контакт населения с зараженным водным
резервуаром должен быть прекращен до выявления источника загрязнение
и обеззараживания воды. При отсутствии хлорированного водоснабжения.
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следует принять все меры для обеспечения всех мест общественного пользо-
вания, жилищ и т. п. специальными хлораторами и другими средствами обез-
зараживания малых количеств воды.

Следует также рекомендовать населению пользоваться только кипяче-
ной водой.

Хотя больные мелиоидозом как-будто бы не представляют большой опас-
ности для окружающих, их рекомендуется изолировать в специальные па-
латы и содержать на таком же режиме, как, например, больных с открытой
формой туберкулеза или брюшнотифозных больных, проводя текущую дез-
инфекцию мокроты и других выделений.

По эпидемиологическим показаниям для быстрого выявления каждого
нового случая заболевания наряду с подворным обходом и быстрой госпита-
лизацией всех лиц с признаками лихорадки, необходимо проводить широкое
рентгенологическое, серологическое и бактериологическое обследование
всех контактировавших с больным. В эндемической зоне и близлежащих
районах следует провести изучение всех видов грызунов, их тенденцию к раз-
множению и миграции, контакты с человеческим жильем и т. п. Большое
внимание следует уделить степени пораженности грызунов палочкой мелио-
идоза, используя для этого бактериологические и серологические методы.
Грызуны, представляющие резервуар инфекции, должны быть уничтожены
на больших площадях, как при чуме. Все виды домашних животных в окру-
жении заболевшего должны быть проверены на носительство возбудителя
мелиоидоза. Больных животных забивают и хоронят в специально отведен-
ных местах (как при сибирской язве).

В доме, где был выявлен больной, и в подсобных помещениях, где нашли
заболевших животных, проводят тщательную дезинфекцию хлорной изве-
стью, перманганатом калия или раствором сулемы. Необходимо иметь в виду,
что растворы фенола и лизола слабо действуют на возбудителя мелиоидоза
(Miller и др., 1948). Если заболевание носит характер эпидемии или вспыш-
ки с охватом большого числа людей, по эпидемиологическим показаниям
следует провести лекарственную профилактику хлоромицетином и сульфа-
димезином всем лицам, находившимся в одинаковых условиях с заболевшими
з момент предполагаемого заражения, а также ввести специфический гамма-
мобулин.

В населенных пунктах, где были зарегистрированы случаи заболевания,
необходимо принять меры по улучшению системы водоснабжения и утилиза-
ции отбросов, по защите жилищ и продовольственных складов от проникно-
вения грызунов, по установлению строжайшего контроля в отношении
z-оддержания санитарии и гигиены на всех предприятиях, связанных
с производством, снабжением и торговлей пищевыми продуктами и на-
знтками.

Все доступные средства связи (радио, телевидение), личные контакты
с населением должны быть использованы для проведения разъяснительной

по мерам борьбы и профилактики инфекции. Особое внимание долж-
быть привлечено к пропаганде способов индивидуальной профилактики:

::олюдение личной гигиены, употребление кипяченой воды, молока и т. п.,
гье овощей и фруктов кипятком, защита тела от контактов с зараженной

хявой и водой, использование антибиотиков и химиопрепаратов для профи-
лактики и т. п.

Всех лихорадящих больных, прибывших на территорию СССР, наряду
. обследованием на другие инфекции необходимо проверять на мелиоидоз
геологические, бактериологические и рентгеноскопический методы обсле-*

х-аания). В положительных случаях больной подлежит изоляции и лечению.



эндемические районы, где зарегистрированы заболеёания мелиоидозом у людей и жидотйых

страны, где были зарегистрированы спорадические случаи мелиаидоза

Рис. 92. Географическое распространение мелиоидоза.
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Специальных мер по карантину не применяют ввиду слабой контагиозностп
инфекции. Способ захоронения умерших от мелиоидоза такой же, как и при
других инфекционных заболеваниях (туберкулез, брюшной тиф и т. п.)

ГЕОГРАФИЧЕСКОЕ РАСПРОСТРАНЕНИЕ

Случаи мелиоидоза у человека и животных были зарегистрированы в
Малайе, Бирме, Вьетнаме, Лаосе, Камбодже, Таиланде, Восточном Пакиста-
не, на Цейлоне, Яве, Целебе, Филиппинах, в Индии, Австралии, на о. Гуам.
Мадагаскаре, Аруба и в США. К 1933 г. в литературе было описано 95 слу-
чаев этого заболевания у человека. В 1941 г. И. А. Чалисов в своем обзоре
упоминает о 100 случаях инфекции у человека, а к 1951 г. Garry и Koch
(1951), Prevatt и Hunt (1952) подсчитали, что количество таких случаев пре-
высило цифру 300.

Спорадические случаи мелиоидоза после второй мировой войны были
зарегистрированы в США, Франции, Англии, Африке, Индии и на о. Гуам.
Подавляющее большинство заболевших в прошлом посещало эндемические
районы мелиоидоза. На основании различных сообщений Rubin и др. (1963)
считают, что по крайней мере 100 спорадических случаев этого заболева-
ния имелись среди французских военнослужащих в Индокитае между
1948 и 1954 г.

В СССР заболевание людей мелиоидозом пока никем не обнаружено.
Описан один случай смерти человека в Баку, похожий по клинической и
патологоанатомической картине на мелиоидоз. Однако микроб, выделенный
у больного и из трупа, оказался очень близким по своим свойствам к сине-
гнойной палочке Ps. aeruginosa (С. А. Имамалиев, 1959; О. С. Булах и
М. И. Леви, 1962).

Эпизоотии и спорадические случаи мелиоидоза среди животных описаны
во многих странах:-Малайе, Цейлоне, Мадагаскаре, Австралии, Вьетнаме.
Камбодже, на о. Аруба. Тяжелая эпизоотия мелиоидоза среди 4000 овец
наблюдалась в 1949 г. в Северном Квинсленде (Австралия). При этом
около 80 животных пало. Случаи инфекции продолжали регистрировать
в этой местности у овец, коз и свиней (Lewis и Olds, 1952; Summer-
ville, 1961).

Появление эпизоотии мелиоидоза среди овец, коз и свиней на о. Аруба,
у берегов Венесуэлы (Stumoller и др., 1957) позволяет думать, что это забо-
левание имеет более широкое распространение в мире, чем было принято
считать до сего времени (рис. 92).
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Г Л А В А XI

ЭРИЗИПЕЛОИД

Я. Г. Олсуфьев

Эризипелоид относится к группе зооноз, характеризующихся оди
временно природной очаговостью и синантропизмом. Источниками инфекции
являются различные дикие и домашние животные. Эризипелоид у человек г
обычно протекает как кожное или кожно-суставное заболевание и сравни-
тельно редко — по типу ангины или септицемии. В ветеринарной практик
болезнь обычно называют рожей свиней.

Возбудителя болезни открыли в 1882 г. почти одновременно Pasteur •
Tutlle (1883) и Leffler (1886) при изучении рожи свиней, но видовое назван.-:-
Bacillus rhusiopathiae suis было присвоено микробу Kitt лишь 11 лет спуст-
(1893). Rosenbach в 1884 г. обнаружил этот же микроорганизм у людей пг
кожном заболевании, которому он дал наименование «эризипелоид»; этот я
автор позднее предложил для возбудителя болезни родовое название Erys
pelothrix. Учитывая вышеизложенное, а также согласно правилам номенкла-
туры, в настоящее время принято называть болезнь эризипелоидом незаь
симо от поражаемого ею объекта, а самого возбудителя именовать Erysipc-
lothrix rhusiopathiae Kitt.

В последнем издании определителя бактерий Bergey (1957) произведен;
замена видового названия rhusiopathiaeHa более старое insidiosa, предложен-
ное Trevisan в 1885 г. В данном случае восстановление приоритета нецеле-
сообразно, поскольку названием rhusiopathiae пользуются в литературе у.
свыше 70 лет и его замена может привести к ряду недоразумений.

Этиология. Возбудителя эризипелоида Erysipelothrix rhusiopathia:-
Kitt относят к семейству Corynebacteriaceae; род Erysipelothrix ставят
рядом с родом Listeria (Bergey, 1957).

Эризипелотриксы представляют собой тонкую небольшую (0,1—0,3
X 0,8—1,5 I*) полиморфную палочку, окрашивающуюся по Граму положи-

тельно. Бактерии не образуют спор, не имеют капсулы, неподвижны, легк:
культивируются на обычных слабо щелочных питательных средах, но рос-
получается скудный, в виде едва заметных колоний. Добавление к среда*
глюкозы, сыворотки и других веществ может несколько усилить ростку л.--
туры. На желатине при посеве уколом через несколько суток появляетс-
характерный рост в виде очень тонких- нитей, идущих перпендикулярно от
укола и напоминающих ершик для мытья посуды. Желатину разжижаю"
лишь очень немногие штаммы и только в зоне роста.

Эризипелотриксы ферментируют до кислоты лактозу и глюкозу, а не-
которые штаммы — сахарозу (var. murisepticum), но не изменяют мальтозу.
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маннит, рамнозу, глицерин, эскулин, салицин и другие вещества. Индол
не образуют, сероводород продуцируют лишь отдельные штаммы.

При длительном культивировании на искусственных питательных сре-
дах эризипелотриксы аттенуируются и превращаются в авирулентную
R-форм/.

Известно два варианта или разновидности возбудителя эризипелоида:
свиной (var. suis) и мышиный (var. murisepticutn). Первый вариант патоге-
нен для голубей и не ферментирует сахарозу, второй вариант не патогенен
для голубей и разлагает, как правило, сахарозу (Н. Г. Олсуфьев и Е. М.
Цветкова,- 1950). Оба варианта различаются по антигенным свойствам, но
встречаются и промежуточные штаммы. По морфологическим, тинктори-
альным и культуральным свойствам, а также по патогенное™ для белых
мышей оба варианта одинаковы. Свиной вариант обычно встречается при эри-
зипелоиде домашних животных, но выделяется также от человека и город-
ских грызунов и в меньшей мере — от грызунов сельской местности. Мыши-
ный вариант преобладает при эризипелоиде грызунов и насекомоядных в при-
родных очагах и изредка обнаруживается у городских грызунов. У больных
эризчпелоидом людей этот вариант обнаруживали в случаях заражения от
грызунов (Т. Г. Линник, 1954).

Эризипелотриксы устойчивы во внешней среде. Особенно выражена их
резистентность против гниения. В гниющих органах животных возбудитель
эризипелоида может сохраняться месяцами, а в зарытых в землю трупах —
до 280 дней. Подобно листериям, эризипелотриксы в мясе не только долго
сохраняются, но и размножаются, даже при низких температурах (4—6е).
Соление и копчение мяса не убивает бактерий до 4 месяцев. В бульонных
культурах, запаянных в пипетки, эризипелотриксы могут оставаться жизне-
способными до 35 лет (Г. Д. Глуховцев, 1947). При высушивании эризипе-
•отриксы погибают через 21 день, а при воздействии прямых солнечных лу-
чей — через 12 дней. Нагревание до 70° убивает эризипелотриксов в течение
5 минут, до 58е — в течение 15 минут. К низким температурам, включая
минусовые, бактерии весьма устойчивы и зимой месяцами сохраняются в
продуктах. К дезинфицирующим веществам палочка эризипелоида не стой-
ка. Она обезвреживается обычными растворами лизола, креолина, сулемы
I т. д.

Эризипелотриксы патогенны для значительного числа видов млекопи-
тающих, в том числе копытных, грызунов, зайцев, насекомоядных, хищ-
ных, сумчатых и т. д., а также для многих видов птиц и некоторых холодно-
кровных. Большинство представителей этих групп животных умеренно или
слабо чувствительны к эризипелоиду. Однако чувствительность может рез-
ко возрасти под влиянием каких-либо ослабляющих организм факторов, в
-аком случае исход болезни бывает смертельным. Из лабораторных живот-
ных эризипелотриксы патогенны для белых мышей и голубей {свиной вари-
2нт) и отчасти для белых крыс.

Иммунология. Варианты suis и murisepticum серологически отличаются
между собой, кроме того, вариант suis подразделяется на два серотипа —
I и В. Каждый из них имеет общий для обоих типов антиген и, кроме того,
- :поспецифический антиген. Штаммы типов Аи В отличаются также по гем-
•тлютинирующей способности в отношении куриных эритроцитов, кото-
гая более резко выражена у штаммов типа В. Вакцины против свиной ро-
-.:•:. изготовленные из штаммов типа В, обладают иммуногенными свойст-
вами, тогда как штаммы типа А неиммуногенны (Г. Д. Глуховцев, 1957).

У переболевших эризипелоидом людей и животных в сыворотке крови
Г'Гут быть обнаружены антитела, выявляемые реакцией агглютинации. По
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ходу инфекционного процесса происходит также аллергизация органы-ч.
выявляемая внутрикожным введением соответствующего антигена. Перет*
сенное заболевание не оставляет прочного иммунитета. Известны случаи :*
вторного эризипелоида при реинфекции через год (или ранее) после перв -̂-.
заболевания.

Сыворотки животныхч иммунизированных соответствующим aHTi-.'r
ном, обладают хорошо выраженными защитными свойствами и используй-
ся в ветеринарной практике.

Иммунитет у восприимчивого к эризипелоиду организма может С.
достигнут введением не только вирулентных бактерий, но и ослаблен;-:̂
в своей вирулентности культур (вакцин), а также убитых культур. Имму:-:--
зация применяется только в ветеринарной практике.

Патогенез и патологическая анатомия. Проникновение возбудите"?
эризипелоида в организм человека чаще всего происходит через кожу r.zt
нарушении ее целостности (через уколы, порезы и т. д.), значительно ре>-
через слизистые зева или желудочно-кишечного тракта.

Кожные изменения при эризипелоиде характеризуются серозным вос-
палением, охватывающим сосочковый и ретикулярный слои кожи и частичв:
подкожную клетчатку. Инфильтраты почти исключительно расположены э:
ходу мелких кровеносных сосудов и капилляров, окружая их в виде мус~
и состоят из скопления клеток лимфоидного типа с примесью единичны
полинуклеаров. На биопсии в поздние сроки встречаются гистиоциты и фибг ;-
бласты. Воспалительная реакция сопровождается нарушением тон;.. -
кровеносных сосудов и повышением проницаемости капилляров при выражс--
ных изменениях в аксонах нервных волокон (Г. Д. Вилявин, 1955). Восг.с-
лительно-инфильтративный процесс может распространиться на сумочне-
связочный аппарат межфаланговых суставов. Гнойные изменения прв
эризипелоиде отсутствуют.

При недостаточной сопротивляемости организма (что может зависеть
ослабляющих факторов) или при большой дозе заражения возбудительна
первичного очага может лимфогенным или гематогенным путем проникнут^
во внутренние органы и вызвать сепсис с многочисленными метастазами: опи-
сывались случаи эндокардитов, бронхопневмоний, менингоэнцефалитог
и т. д. В смертельных случаях на вскрытии обнаруживают геморрагические
поражения и дегенеративные изменения в сердечной мышце, эндокарде, пе-
чени и селезенке.

Биологическое моделирование эризипелоида осуществимо на белых ш
шах и отчасти белых крысах (менее чувствительны к инфекции) при подкож-
ном и других способах заражения. В ветеринарной практике для
часто используют подсвинков. Изучение экспериментальной терапии удоб-
но проводить на белых мышах.

Течение, симптомы, осложнения и прогноз. Инкубационный период при
эризипелоиде обычно составляет 2—3 дня, но может затянуться до 5—7 дне̂
или сократиться до 1 дня.

Различают (Г. Д. Вилявин, 1955) следующие клинические формы эр.- -
зипелоида: кожную, кожно-суставную (с подразделениями на острый эрн-
зипелоидный артрит и хронический рецидивирующий эризипелоидный арт-
рит) и генерализованную (септическую). Недавно выявлена еще ангино--
ная форма эризипелоида (М. Б. Каплинский с соавторами, 1964). Наиболее
часто встречаются кожная и кожно-суставная формы.

При кожной форме эризипелоида воспалительный процесс проявляет-
ся в виде кожной эритемы, возникающей на одной из верхних конечносте*
(обычно на кисти рук), реже на других частях тела. Обычно появлению эрн-
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темы предшествует укол костью, порез и т. д. Близлежащие лимфатические
узлы могут увеличиться и стать болезненными. Эризипелоидная эритема
имеет вид красной или багровокрасной отечной бляшки, резко отграничен-
ной от здоровой кожи (рис. 93. см. на цветной вклейке между стр. 288—
289). Эритема с первых же часов эксцентрично растет, продвигаясь боль-
ле в проксимальном направлении. В среднем за сутки она увеличивается
:-:а 1 см, а в отдельных случаях —до 2—3 см. Рост эризипелоидной бляш-
-.н завершается в течение 3—5 дней, при этом центр ее становится менее
•рюш, приобретая синюшный оттенок (Г. Д. Вилявин, 1955). При распро-
;транении отечности на сустав (или суставы) отмечается болезненность по-
:леднего (дергающие боли). Температура тела в ряде случаев может быть
".овышенной в пределах субфебрильной, особенно в первые дни болезни;
•:ногда больные жалуются на общую разбитость. Продолжительность болез-
ш (без лечения) 10—20 дней, но описаны случаи с затяжным течением — до
_—4 месяцев и больше. Прогноз при кожной форме благоприятный.

Генерализованная (септическая) форма, встречаясь редко, сопровож-
дается высокой температурой, крупнопятнистыми высыпаниями на теле,
-сражением сердца (эндокардит, миокардит), артритами и т. д. Прогноз (без
•ечения) неблагоприятный.

Больные эризипелоидом люди не .являются источником заражения для
>фужающих, но трупы погибших от эризипелоидного сепсиса могут пред-
_~авлять известную опасность.

Диагноз. Клинический диагноз кожной или кожно-суставной формы
?снзипелоида обычно не представляет затруднений, если врач знаком с его
ггыптоматологией и эпидемиологией. Важное значение имеет учет связи
оболевания с микротравмой при обработке мяса или рыбы, особенно в про-

адственных условиях. При дифференциальной диагностике необходимо
гь в виду стрептококковую рожу, полиморфную экссудативную эрите-

•. начальную стадию-хронической блуждающей эритемы, а в случаях по-
тения ногтевых фаланг — паронихию и подкожный панариций (Г. Д.

лявин, 1955).
Основу лабораторной диагностики эризипелоида у людей и животных,

также обнаружения возбудителя в объектах внешней среды составляют
криологические методы исследования, в особенности посев и биологиче-

проба, тогда как серологические методы имеют второстепенное
1ение.
При обследовании больных людей посевы (в бульон) производят матери-
:. добытым из кожной эритемы. Г. Д. Вилявин (1955) рекомендует для
за использовать биопсированный кусочек патологически измененной
!. При генерализованной форме эризипелоида посев производят из кро-

'ольного, а в случае секции — из печени, селезенки, измененных лимфа-
:ких узлов, крови и т. д. В этом случае прибегают также к биологической
i. вводя исследуемый материал подкожно белым мышам. Для повыше-

чувствительности мышей к эризипелоиду, их предварительно обрабаты-
кортизоном (4—5 мг внутримышечно за 4 часа до введения исследуемого
жала). Мыши обычно погибают на 3—5-й день после заражения и из

органов посев удается без труда.
Для посевов вполне применимы обычные питательные среды, например

щелочной мясо-пептонный агар или бульон. На агаре рост эризипело-
OB В виде очень мелких колоний обычно обнаруживается уже через 18—

инкубирования при 37е.
При исследовании на эризипелоид грызунов и других диких животных,

домашних животных, прибегают в основном к посевам и биологиче-
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ской пробе. Исследуют печень, селезенку, измененные лимфатически
и т. д., а также глоточные мазки (Т. Н. Пономарева с соавторами. 1
У павших от эризипелоида диких грызунов палочки могут быть обнаруи
бактериоскопией в мазках из печени и селезенки, у свиней — из селеэев
и почек; в крови их немного. Мазки окрашивают по Граму и паралел,---:
Романовскому. Данные бактериоскопии должны быть подтверждены выли
нием культуры возбудителя. Кровососущих членистоногих, а также сса
ты внешней среды (воду, почву, смывы с фуража и т. д.) исследуют '_• я
гической пробой.

Заключение о принадлежности выделенной культуры к эризипелотг-
сам основывается на выявлении всех наиболее важных признаков, хараги
ризующих данный микробный вид, в том числе на окраске по Граму, нс~и
вижности клеток (при проверке посевом путем укола в полужидкий С ;-
мясо-пептонный агар), характере роста на питательных средах, в том чяа
в желатине по уколу, отсутствии ферментации мальтозы, маннита и салиэ
на, агглютинабильности специфической сывороткой и т. д. (Н. Г. Олсуфьч
1963). Для установления принадлежности культуры к вариантам suis Е.
murisepticum прибегают к реакции агглютинации с соответствующими акт-
сыворотками, а также заражают голубей (внутримышечно 0,5—1 мл сутов
ной бульонной культуры). При дифференциальной диагностике эризипсл»
триксов прежде всего надо иметь в виду листерий, с которыми они близки]
Необходимо также учитывать возможность смешения эризипелотрикс:з
коринебактериями.

Лечение. Эффективными лечебными препаратами при эризипело-j
являются пенициллин, биомицин и другие антибиотики. Во избежание ь:~
вратов болезни рекомендуют продолжать лечение пенициллином вплоть щ
появления шелушения эритемы. Суточная доза пенициллина 50 ОМ -
— 100 000 ЕД, на курс лечения от 0,5 до 1 млн. ЕД (Г. Д. Вилявин, 1955). П
Г. Д. Вилявину (1955), весьма эффективна футлярная пенициллин-новок
новая блокада в сочетании с масляно-бальзамической повязкой (по А. 1
Вишневскому).

Эпидемиология. Заражение человека эризипелоидом обычно происхо.
при разделке мяса или рыбы, инфицированных возбудителем. Зараже:-:
может также произойти при употреблении в пищу недостаточно тер
чески обработанного мяса больных'животных. Зараженным может оказ
ся не только мясо вынужденно забитых домашних животных, больных эр!
пелоидом, но и мясные туши, к которым в процессе транспортировки
хранения их на складе имели доступ инфицированные грызуны (Г. Д. В и;
вин, 1955). Обсемененность мяса бактериями может возрасти в проч-
его хранения за счет размножения в нем палочки эризипелоида.

У людей болезнь обычно носит профессиональный характер и нас
дается у мясников, работников колбасного производства, рыбной пром
ленности, охотников, рыбаков, поваров, ветеринарных работников и т.
но часто встречается также и у домашних хозяек. За рубежом неоднокра
отмечались случаи заражения эризипелоидом лиц, занимавшихся промыс1

и обработкой раков, крабов и устриц.
Описаны случаи заражения эризипелоидом при соприкосновении с ггч

зунами — водяными крысами (Н. Г. Олсуфьев и Т. Н. Дунаева, 1951
сурками (Т. Г. Линник, 1954). Заражение эризипелоидом может произой
через кровососущих членистоногих, например иксодовых клещей, через икн
цированную воду и т. д. Заболевания могут носить групповой характа
(например, на мясокомбинатах или рыбных заводах) или быть спсрад;--Ч!
сними. Они встречаются как в городе, так и в сельской местности.
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Источниками эризипелоидной инфекции являются различные дикие и
домашние животные. Среди последних чаще всего поражаются свиньи, осо-
бенно молодняк. Болезнь протекает у них обычно по типу септицемии с ле-
тальным исходом, но могут наблюдаться подострые и хронические формы за-
болевания. Свиноводству эризипелоид наносит существенный урон, что вы-
нуждает проводить против этого заболевания усиленные мероприятия
(Я- А. Голота, 1962). Кроме свиней, эризипелоидом болеют овцы, крупный
эогатый скот, лошади, собаки, северные олени, куры, индейки и утки.

Эризипелоиду свойственна природная очаговость (Н. Г. Олсуфьев, 1954).
К настоящему времени в СССР спонтанная зараженность эризипелоидом до-
казана для 28 видов диких млекопитающих, в том числе 20 видов грызунов (во-
дяная крыса, обыкновенная полевка, суслик, сурок и т. д.), 2 видов зайцеоб-
газных (заяц-русак, даурская пищуха) и 6 видов насекомоядных (крот, зем-
-еройка и т. д.). Описаны значительные эпизоотии эризипелоида среди водя-
ных крыс, кротов и т. д. (Н. Г. Олсуфьев и Т. Н. Дунаева, 1951). В условиях
"эрода обычными носителями палочки эризипелоида являются серые крысы
л домовые мыши (Л. В. Родкевич с соавторами, 1955). Эризипелоид часто
бнаруживается и в зоопарках у самых разнообразных видов млекопитаю-

щих и птиц (В. К- Карчевская, 1958). В зарубежной литературе имеются
указания, что разные виды рыб и крабы могут быть естественно инфициро-
ваны палочкой эризипелоида.

Культуры возбудителя неоднократно выделяли из кровососущих члени-
;тоногих. В СССР спонтанная зараженность эризипелоидом отмечена у 5 ви-
дов иксодовых клещей, 13 видов блох, 2 видов вшей, а также у гамазовых
* аргасовых клещей. В условиях эксперимента передача инфекции осуще-
ствлена через блох грызунов (В. Я. Головачева, 1958, 1959) и муху-жигалку
•И. Е. Толстяк, 1954). Эризипелотриксов неоднократно обнаруживали во
•нешней среде — в почве, воде ручьев, соломе и т. д., где наблюдались боль
-_-:е эризипелоидом грызуны.

В основном инфекция встречается среди животных в теплое время года.
Профилактика. Так как наиболее частым источником заражения людей

-:;:зипелоидом являются домашние животные, в особенности свиньи, то
.^доровление поголовья этих последних в первую очередь способствует пред-
упреждению эризипелоида среди людей. Профилактику эризипелоида до-

ших животных осуществляют согласно имеющимся в ветеринарии ин-
:укциям. Сюда входят изоляция и лечение больных (или выбраковка их) и

шнация здоровых животных, дезинфекция помещений и т. д. Особое
шнис должно уделяться систематическому истреблению грызунов (кры-

[. мыши и т. д.), в помещениях для домашних животных и на окружающих
:• нториях. Кроме того, необходимо уничтожать грызунов, насекомоядных

клещей на пастбищах.
С целью профилактики эризипелоида у людей должны проводиться и

угие мероприятия, как-то: 1) тщательный ветеринарный осмотр убойных
УГНЫХ и санитарная экспертиза мяса, мясопродуктов и рыбы; 2) обезвре-
шие и быстрая утилизация мяса, рыбы и отходов животного сырья, ин-

ированных палочкой эризипелоида; 3) систематическая борьба с грызу-
сл в местах хранения мяса и рыбы (холодильники, склады) или на мясо-
юатывающих предприятиях и окружающей их территории; 4) макси-

:ьная механизация производственных процессов при обработке мяса и
:. особенно тех, которые вызывают наибольшее количество мелких травм.

лтцих за собой заражение эризипелоидом; 5) тщательное соблюдение мер
ю& профилактики как при соприкосновении с домашними или дикими
•гтными, так и при обработке мяса и рыбы; 6) санитарная охрана
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водоемов (реки, озера и т. д.) и морских берегов с целью недопущения загг --
нения их животными отбросами, а также содержание в образцовом поря;:-.-
источников водоснабжения.

Географическое распространение и статистика заболеваний. Эрнзаа
лоид практически распространен повсеместно как в СССР, так и за рубежок
встречаясь и в городах и в сельской местности.

Эризипелоид людей не включен в число болезней, подлежащих обяза-
тельной регистрации, поэтому статистика заболеваний далеко не полна

В. К. Стефанский и А. А. Гринфельд наблюдали в 1929 г. в Одессе вспыш-
ку эризинелоида, насчитывающую около 200 случаев. Люди заразились npi
разделке инфицированной рыбы (судак). На Астраханском рыбоконсе:;
ном комбинате учтен за б лет (1936—1941) 141 случай заболеваний эризиг-
лоидом, возникший при обработке рыбы, а на одном из мясокомбинатов :-.;
3 года (1940 и 1946—1947) выявлено 645 заболеваний, связанных с об:.
боткой мяса (Г. Д. Вилявин, 1949). Среди рабочих 13 мясокомбинатов УССР
за 3 года (1956—1958) зарегистрировано 2970 больных эризипелоидом. н
некоторых комбинатах за это время болел эризипелоидом каждый пять*
или восьмой человек (Я- А. Голота, 1962). В Туле в 1957—1959 гг. эризипм
лоид регистрировался (по неполным данным) в количестве около 150 случае»
в год (4,4 на 10 000 населения) среди рабочих мясокомбината, домашних i -
зяек и других групп населения (Ю. А. Мясников и А. В. Набокова, 196-

У рыбаков и рабочих рыбной промышленности Северного бассейна, за-
нятых обработкой рыбы, преимущественно морского окуня, эризипелоид со-
ставлял почти 10% от общего числа воспалительных заболеваний кисти I
пальцев при профессиональных микротравмах (Г. А. Орлов и Н. П. Бы-
хин, 1964).

За рубежом эризипелоид регистрируется довольно часто, особенно Е
Германии и США. В работах Pavlovski (1932), по материалам хирургиче-
ской клиники Бира в Берлине, за 25 лет описано 1113 Случаев этого заболе-
вания. По данным отдельных хирургических клиник Германии, число бощ
ных эризипелоидом составляло 0,2—0,3% от общего числа обратившихся ы
хирургической помощью. Klauder с соавторами (1926) в США наблюдал •
1000 случаев эризипелоида за 10-летний период у рыбаков Атлантического
побережья (цит. по Г. Д. Вилявину, 1955).
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ЛИСТЕРИОЗ

Н. Г. Олсуфьев

Листериоз представляет собой зоонозное заболевание с полиморфно!
клинической картиной (преобладают ангинозно-септические и нервные фсо-
мы, а также септико-гранулематоз новорожденных). Заболевание характеп
зуется как природной очаговостью, так и синантропизмом. Источникам
инфекции являются главным образом дикие грызуны, а также различна
виды домашних животных. Возбудитель болезни — грамположителькйя
бактерия Listeria monocytogenes, изолированная в 1924 г. в Англии МиглЯ
Webb и Swann (1926). Pirie (1927) выделил этот микроорганизм в род Liafl
reila (в честь Листера), и отсюда возникло название болезни «листереллев
Позднее выяснилось, что родовое наименование Listerella уже закреплен!
в литературе за другими организмами, вследствие чего Пири в 1940 г. пря
ложил изменить его на Listeria. В соответствии с этим болезнь стали ими
новать листериоз, что в настоящее время и является общепризнанным ( S e e
gcr, 1955, 1958).

Этиология. Возбудителя листериоза Listeria monocytogenes по современ-
ной классификации относят к семейству Corynebacteriaceae (Bergey, 1957"..
Листерии хорошо отличаются от других патогенных микроорганизмов. :-:>
весьма сходны с возбудителем эризипелоида Erysipelothrix rhusiopathiuT

Листерии представляют собой небольшие палочки длиной 0,5—2 [» i
толщиной 0,3—0,5 [i. (рис. 94). Бактерии окрашиваются поГраму положитель-
но, не образуют спор и капсулы, подвижны, имея 1—4 жгутика, прикрев!
ленных к боковой или концевой части клетки. Листерии хорошо культиви
руются на обычных слабощелочных мясо-пептонных средах, но рост йог: -
чается не обильный. Они не разжижают желатину, не образуют индол и се-
роводород, не свертывают молоко, ферментируют до кислоты (без газообра!
зования) глюкозу, мальтозу, рамнозу, левулезу, эскулин и салицин, замед-
ленно — лактозу, глицерин и сахарозу (не все штаммы) и не ферментируя
маннит, дульцит, арабинозу, инулин, раффинозу и сорбит.

При культивировании на искусственных питательных средах происхо-
дит аттенуация листерии и превращение их из вирулентной S- в авирулент-
ную R-форму.

Штаммы листерии, выделяемые от больных людей, а также от домашни*
и диких животных, кровососущих членистоногих и объектов внешней сре^ь
(вода, солома), обладают сходными биологическими свойствами (Sceliger.
1955, 1958, 1961; А. Л. Корнилова, 1956; К. Н. Шлыгина, 1959; Н. С. Огне-
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ва, 1961). Отмечаются лишь небольшие различия в способности или ско-
рости ферментации некоторых углеводов (например, лактозы или сахарозы),
а также в антигенных свойствах {см. ниже). Изредка от грызунов выделяют-
ся штаммы пониженной вирулентности для белых мышей (Н. С. Огнева,
1961, 1963); последнее связано с принадлежностью этих штаммов к опреде-
ленным серотипам (3 и 4а).

Данные в монографиях П. ГГ. Сахарова и Е. И. Гудковой (3950, 1959)
о широком диапазоне изменчивости основных биологических свойств листе-
рий в момент выделения их из тех или иных источников оказались ошибоч-
ными: эти авторы в ряде случаев принимали за листерии совершенно
посторонних бактерий, в том
числе Erysipelothrix (Н. Г. — --,"-« С*1 **&<&•% IVVT"* *'- 'Щ
Олсуфьев и Е. М. Цзсткова. **-щ % **' •* *** $ •'-'••» *$,* ^# ж 1
1950; К. Н. Шлыгина, 1959). * \ \ € } ,, % *%; % X * »
^^обстоятельствосоздает за- * ^ '$щ rfjl щ "ф • %\ ^"* \*j$*S*
труднения в использовании 3 к* а***** « * fi f* *** *"• * * - °* •
;ообщаемых в монографиях ! *ffw ~ ч * % »&- **g"* \ 4 г ^
П. П. Сахарова и Е. И. Гуд- с u * ч.*л *, •* *^ S!* # . s *•* .s*5* " : |

Ковой данных по эпиде- ' ^ J * »#* i * 4 * , • # * * * **:

миологии, клинике и т. д., * # * я »"**?«*да

 я ."", " * | .* , / « #

% ^ а ^
основанных на неправиль- •* , - * ^ f̂"»* * •** # *"*
-:ом определении выделен- ^ ' *'. , ^ - |* / ^ . *л* ^*** , • •
•MX бактериальных куль- * • t-ч* л ^ *̂ s * "^ ^ ^ V*8

Рис. 94. Листерии из культуры на агаре (пре-
парат К. Н. Шлыглной).

У листерии известно яв-
:ение бактериофагии, причем
бактериофаги по-разному ли-
знруют штаммы, относящие-
ся к разным серотипам
«S?eliger, 1958).

Листерии довольно устойчивы во внешней среде. В почве и воде они мо-
гут сохраняться при умеренных или низких температурах месяцами и даже
годами, а при наличии благоприятных условий—и размножаться в этих

^бстратах (Л. А. Поманская, 1962, 1963). На зерне листерии могут сохра-
няться при низкой температуре до 3 лет (Л. А. Поманская, 1961). Бактерии
жнтенсивно размножаются в молоке и мясе, причем размножение может про-
исходить и при низких температурах (4—6°) хранения этих продуктов. Отме-
ненные биологические особенности листерии имеют немаловажное эпизоото-

[логическое и эпидемиологическое значение. Листерии выдерживают прогре-
ше при 58°, они погибают при 70" лишь через 20—30 минут и более и при
" — через 3—5 минут. В зимнее время листерии могут длительно сохра-

няться в замороженных трупах грызунов, в соломе и других объектах.
Дезинфицирующие вещества в обычных концентрациях действуют губи-

тельно на листерии.
Микроб патогенен для многих видов млекопитающих, в том числе гры-
1, зайцев, насекомоядных, хищных и копытных, а также для птиц. Но

большинство видов животных проявляет к листериозу умеренную чувстви-
тельность, хотя для отдельных особей инфекция может оказаться смертсль-

>й.
Из лабораторных животных листерии патогенны для белых мышей,
1иков и отчасти морских свинок.
Иммунология. У листерии доказано наличие жгутиковых Н- и сомати-

-.-;пх О-антигенов. Известны 4 основных серологических типа листерии

-•Э Рук-во по микробиологии, том VII
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(1, 2, 3 и 4), отличающихся набором соматических и жгутиковых антигенов-
В пределах 1-го и 4-го серотипов описано несколько вариантов (а, Ьит. ;
Наиболее распространены серотипы 1 и 4Ь. В США, а за последнее врем7

в странах Западной Европы среди культур, выделяемых от человека и *.
вотных, преобладает серотип 4Ь. В СССР обнаружены все 4 серотнш
(а также некоторые их варианты); на 1-й серотип суммарно приходится 8М
выделенных культур, на серотип 4Ь— 5% и на остальные серотипы — с
(Н. С. Огнева, 1963; К. Н. Шлыгина, 1963; Л. А. Буренкова, 1962).

По антигенной структуре серотипы 1 и 4Ь наиболее различаются межд?
собой, и имеются данные, что в опытах на животных они создают недостаточ-
ный перекрестный иммунитет (Н. С. Огнева).

У переболевших листериозом людей или животных в сыворотке кроит
обычно обнаруживают антитела к листериям, выявляемые в реакции аггл*>
тинации, гемагглютинации или реакции связывания комплемента, что може-
служить косвенным указанием на формирование иммунитета к этой икфеЯ
ции. Сыворотки животных, содержащие даже большое количество антющ
к листериям, не обладают защитным действием против листериоза при вве-
дении их неиммунным животным. Защищенность против листериога иммун-
ного организма в основном связана с клеточным иммунитетом (Mcckanes*.
1962), однако фагоцитоз осуществляется макрофагами наиболее зффектиЕ:-"
в присутствии иммунной сыворотки (Osebold и Njoku-Obi, 1963). У пере-
болевших листериозом людей и животных в ряде случаев обнаруживают ал-
лергическую перестройку организма, выявляемую внутрикожным введение*
антигена из листерий (В. В. Сливко, 1954; К. Н. Шлыгина, 1962; Reichertr
и Seeliger, 1962).

Напряженность и длительность иммунитета у людей после переболевг-
ния листериозом не изучены. При локальных (скрытых) формах листериозг
иммунитет, видимо, может не развиться в должной мере, что и объясняв-
высокую восприимчивость и чувствительность к болезни детей, рождаемы?
скрыто инфицированными матерями. По данным В. В. Сливко (1954),
сельскохозяйственных животных иммунитет после переболевания л истер ис-
зом может сохраняться несколько лет, а в отдельных случаях — всю жизнь

Иммунитет у восприимчивого к листериозу организма может быть до-
стигнут введением не только вирулентных листерий, но и ослабленных ш
своей вирулентности культур, которые некоторые авторы расценивают как
вакцины для иммунизации животных (М. К- Ганиев и А. А. Аннагиев, 1960.
Potel, 1963). Отдельные авторы считают, что иммунитет против листериозг
также может быть получен в результате применения инактивированных
культур листерий (В. В. Сливко, 1954; Eveleth с соавторами, 1953; Eveleth.
1963), однако другие авторы этого не подтверждают {Graham с соавторами.
1940; Asahi, 1963, и др.).

Патогенез и патологическая анатомия. Восприимчивость и инфекцион-
ная чувствительность человека к листериозу значительно колеблются в за-
висимости от возраста, индивидуальных особенностей организма и т. д. Воз-
будитель проникает в человеческий организм, по-видимому, чаще всего че-
рез слизистые зева, особенно миндалины или через пищеварительный трак~.
реже через дыхательные пути, конъюнктиву глаза, кожные покровы ит. ;
Из ткани на месте внедрения («ворота инфекции») возбудитель может про-
никнуть по лимфатическим путям и гематогенно во внутренние органы, осе-
дая и размножаясь в печени, селезенке и других органах. По пути продви-
жения возбудителя по лимфатической системе отмечается увеличение лимфа-
тических узлов, но обычно без их нагноения. В ряде случаев листерий про-
никают в головной мозг, а у беременных женщин — в развивающийся плеч
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'через плаценту). При тяжелом течении болезни происходит интенсивное
метастазирование очагов инфекции во внутренние органы и развивается
листериозньш сепсис с летальным исходом. Это особенно часто наблюдается
v новорожденных, инфицирование которых произошло в утробе матери или
з момент рождения. Известны также выкидыши листериозной этиологии.

Проникнув в центральную нервную систему, возбудитель поражает моз-
говые оболочки и ткани мозга (особенно продолговатого мозга), что также
может привести к смерти. Патогенные свойства листерий в основном связа-
ны с эндотоксином; экзотоксин у листерий не обнаружен (Seeliger, 1958).

Характерным свойством листерий, послужившим основанием для их
видового названия, является их способность вызывать в организме моноци-
:оз. Но последний обнаруживается при листериозе главным образом у кроли-
ков и морских свинок, а также иногда у человека (при ангинозной форме),
но не у копытных животных.

Биологическое моделирование листериоза легко осуществимо в экспе-
: имейте на белых мышах и кроликах (при подкожном и других способах
заражения), отчасти на морских свинках, менее чувствительных к инфекции.
Изучение экспериментальной терапии обычно проводят на белых мышах.

При листериозном сепсисе наиболее характерные изменения у людей и
. животных обнаруживают в печени — она бывает увеличена, уплотнена и
-ронизана множественными серо-белыми или желтоватыми некротическими
•елками величиной с укол иглы, булавочную головку или крупнее. Узел-
5И могут также обнаруживаться в увеличенной селезенке, надпочечниках,
легких и других органах. При нервной форме узелковые поражения обнару-
живают в мозговой ткани, большей частью вдоль крупных сосудов, при
•нннгите может наблюдаться скопление гноя в области мозговых оболочек.

Гистологически при листериозе обнаруживают гранулемы (листериомы)
; первичным некрозом в центре, окруженным пролиферирующими ретикуло-
г-:ютелиальными элементами — гистиоцитами, эпителиоидными клетками и
•оноцитами. Некротизирующеедейстивие на ткани, видимо, связано у листе-
: •:: с содержащимися в них липидами [Webb (цит. по Seeliger, 1958)]. Вокруг
вентрального некроза обнаруживаются в различном количестве палочки
хлетериоза, располагающиеся беспорядочно. Бактерии лучше всего видны
жри окраске по Граму или серебрением по Левадити (Seeliger, 1958).

Течение, симптомы, осложнения и прогноз. Клинические проявления
:--;:териоза весьма разнообразны: общими симптомами являются лихорадка,
головная боль, слабость и т. д., но они не имеют каких-либо характерных
кобенностей в сравнении с другими инфекционными болезнями. Иногда
ггмечают увеличение печени и селезенки, мышечные боли, розеолезнуюсыпь
а коже, умеренное увеличение отдельных лимфатических узлов наружной

вокализации и т. д. (А. Ф. Билибин, 1949).
Зеелигер (1961) различает следующие клинические формы листериоза:

..птическую форму сангиной и мононуклеозом; 2) глазно-железистую1;
—ейно-железистую; 4) листериоз центральной нервной системы; 5) сеп-

ино-гранулематозную и тифозно-пневмоническую форму; 6) септико-гра-
матоз младенцев (листериоз новорожденных); 7) листериоз беременных;

кожную форму листериоза; 9) другие клинические формы (листериоз урет-
гужчин и женщин и т. д.).
По длительности течения выделяют острую, подострую, хроническую и

•аортивную формы листериоза. Хроническая форма может тянуться несколь-
» месяцев.

Seeliger имеет в виду лимфатические узлы.



388 Н. Г. Олсуфьев

Наиболее часто встречаются ангинозная и нервная формы, а также ласгь
риоз новорожденных (или плода).

Ангинозная форма может проявляться в виде легких, быстро завер—л*>
щихся выздоровлением, катаральных и фолликулярных ангин без монс-г.$•-
леарных сдвигов, в виде ангин с язвеннопленчатым поражением миндаля.
с моноцитарной или мононуклеарной реакцией в крови и, наконец, в виде am-
гинозно-септического процесса, в ряде случаев осложняющегося менинл»
энцефалитическими проявлениями. Ангины часто сопровождаются умерев-
ным увеличением шейных и подчелюстных лимфатических узлов, обычно fe
нагноения последних. Ангинозная форма листериоза клинически и в не:- :-
торой мере гематологически сходна с инфекционным мононуклеозск —
болезнью Филатова, которая представляет собой заболевание совершен?:
иной этиологии.

В качестве одного из осложнений ангинозно-септической формы можя
развиться подострый листериозный эндокардит (Seeliger, 1961). Ангиноз:-:-
септическая форма листериоза наблюдается преимущественно у взрослы?: i
только иногда у детей.

Листериоз центральной нервной системы проявляется в виде гнойного ме-
нингита, менинго-энцефалита, энцефалита и иногда абсцесса мозга. Описан*
случаи психоза листериозной этиологии (А. Н. Тимофеева с соавтора?.'
1953). Клиническилистериозныйменингитименинго-энцефалитне могут бь.~
дифференцированы от менинго-энцефалитов, обусловленных другими бактг-
риями (Seeliger, 1961). Листериоз центральной нервной системы чаще вес::
встречается у младенцев в возрасте до 1 месяца или у пожилых людей старее
40 лет (Gray, 1963; lessen и Boisen-Moeller, 1963). Болезнь в пожилом &:*•
расте в ряде случаев проявляется как вторичная инфекция при неоплас~
ческих или сердечно-сосудистых заболеваниях, диабете, туберкулезе ит. i
Отмечены случаи провокации листериоза как вторичной инфекции (менн&-
гит, сепсис) после терапии кортизоном и прогноз у таких больных особен
неблагоприятен (Gray, 1963). Эти факты служат указанием, что листерии у>
гут находиться в организме человека как микробы-комменсалы, обуслов-
ливая «дремлющую» инфекцию, и вызывать острый процесс на фоне ослабле-
ния организма. Обнаружение листерии в кале у 2,7% внешне здоровы••-
людей согласуется с этой точкой зрения (lessen и Boisen-Moeller, 196b

Листериоз плодов и новорожденных наиболее часто проявляется в виде
септико-гранулематозного процесса с узелковым поражением печени и д м
гих внутренних органов ребенка, а также слизистой зева, гортани, пищевод
и т. д. Описаны также формы с поражением головного мозга с явлениям5

гнойного менингита, а также гидроцефалии (Н. С. Огнева, 1963). Инфекш:-
поражает плод, начиная с 4—5 месяцев беременности, но чаще плод инфици-
руется в последнюю треть беременности. В результате наблюдается аборт
гибель ребенка в утробе матери или в первые дни после рождения. В отдель-
ных случаях листериоз у ребенка может проявиться спустя несколько ме-
сяцев после рождения.

Клинические признаки листериоза у новорожденных нехарактернь
Наблюдаются расстройства дыхания и кровообращения, цианоз, отказ от
пищи, рвота, судороги, слизистый стул, иногда розеолезная или папулезна
сыпь на теле и т. д. (Seeliger, 1961). В случаях выздоровления (в том числе
после лечения) у детей в дальнейшем могут наблюдаться нервные расстрой-
ства или умственная отсталость.

У беременных женщин листериоз часто протекает скрытно, без какил-
либо клинических проявлений, или за несколько дней или недель до аборт
или родов наблюдается лихорадка с ознобом, головной болью, болью в сп;
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не и т. д., в некоторых случаях отмечается ангина и т. д. (Alex и Potel, 1953).
Известны случаи повторных абортов листериозной этиологии.

Глазная форма листериоза протекает по типу конъюнктивита Парино и
имеет сходство с глазно-бубонной формой туляремии (Н. А. Плетнева и В. Н.
Стиксова, 1950).

При нервной форме листериоза. летальность составляет 50—75% (без
лечения), а при сепсисе новорожденных — свыше 90%. Другие формы ли-
периоза, если они не осложнены- сепсисом или менинго-энцефалитом, обыч-
но заканчиваются выздоровлением.

Больные листериозом люди, как правило, не являются источником за-
гажения и уход за ними обычно безопасен для окружающих. Но аборти-
гованный плод или больной листериозным сепсисом новорожденный, а так-
же околоплодные воды, плацента и лохии больной листериозом женщины
представляют несомненную опасность ввиду обсеменения их листериями.

Диагноз. Многообразие форм листериоза человека и отсутствие патогно-
•оничных симптомов выдвигают на первое место в диагностике болезни
лабораторные методы исследования. Их же применяют и для выяснения
источников инфекции. Основу лабораторной диагностики листериоза у лю-
;ен. животных и в объектах внешней среды составляют бактериологичес-
кие методы исследования, в особенности посев на искусственные
зитатсльные среды и биологическая проба на лабораторных животных, то-
•р как серологические методы имеют лишь вспомогательное значение.

Бактериоскопия может быть использована при исследовании органов
аогибших новорожденных или ликвора больных, а также органов павших
животных. Мазки окрашивают по Г раму. Положительная бактериоскопия
гчсет лишь ориентировочное значение и должна быть подтверждена выделе-
Ь г а культуры. Применение люминесцентного метода может значительно
аовысить ценность бактериоскопии (Smith с соавторами, 1960; М. С. Ганнуш-
кин с соавторами, 1961).

Для посева не загрязненного материала вполне применимы обычные
•жтательныесреды, например слабо щелочной мясо-пептонный агар или буль-
oe. Рост листерий обычно обнаруживается уже через 18—24 часа инкубиро-
вания при 37°.

При обследовании больных людей производят посевы материала, сте-
рильно взятого из патологически измененных участков зева (при ангине),

крови, пунктата из увеличенного лимфатического узла, гнойного отделяе-
о глаза, а также ликвора (при менинго-энцефалите). В случаях секции
лежит также сделать посевы из стерильно взятых кусочков головного

•взга, печени и селезенки. При листериозе новорожденных рекомендуют ис-
ведовать пупочную кровь, околоплодные воды и в особенности меконий,

также плаценту (Seeliger, 1958). У мертвого плода исследуют паренхима-
«вные органы и головной мозг.

Для предупреждения роста посторонних бактерий к среде добавляют
95% теллурита калия. Рекомендуют также сильно загрязненный матери-
сначала посеять в триптозно-фосфатный бульонснитрофуразоном!: 40 000
да обогащения), а затем после подращивания пересеять на пластинки
ил-этанол ового агара с 7% лошадиной сыворотки и ыитрофуразоном

: 40 000 (Donker-Voet, 1963)
Распознавание колоний листерий в загрязненных посторонними бак-

жями посевах также может быть с успехом достигнуто выращиванием по-
5 на пластинчатом триптозном агаре и просмотре чашек под микроско-

:н косом освещении: суточные колонии листерий имеют сине-зеленую
п и хорошо отличимы от колоний других бактерий (Gray, 1957).
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При исследовании павших грызунов, домашних животных или биоп: •'
ных животных посевы делают из печени и селезенки и в особенности из го-
ловного мозга (у домашних животных — главным образом из продолro=«i
того мозга).

Для биологической пробы лучше всего использовать белых мышей.
обработанных кортизоном (4—5 мг внутримышечно за 4 часа до введена*
исследуемого материала). Для «кортизонных» мышей смертельной дозо*
могут быть единичные листерии, тогда как для нормальных мышей — сот:-:?
тысяч и миллионов листерии (Н. С. Огнева). Биологическим путем иссте-
дуют тот же патологический материал, что и посевом, а также кровососуща
членистоногих, воду, смывы с различных субстратов и т. д. В положите.---
ных случаях «кортизонные» белые мыши погибают на 2—-5-й день, реже на
7—8-й (Н. С. Огнева, 1964), тогда как гибель «нормальных» мышей затяги-
вается до 25 суток. Так как листерии способны размножаться в мертвых
тканях, рекомендуют часть исследуемого патологического материала (•
сочки мозга, печени и т. д.) заключить в стерильные пробирки и помест;-:-
на 5—10 дней (и более) в ледник (4—6°), после чего подвергнуть повторном}
бактериологическому и биологическому исследованию (холодовый способ
Грея). Заключение о принадлежности выделенной культуры к л истериям дол :-
но основываться на выявлении всех основных признаков, характеризующие,
данный микробный вид (Н. Г. Олсуфьев, 1963). Несоблюдение этого правил*
неоднократно приводило отдельных исследователей к ошибкам в диагности-
ке выделенных культур (К- Н. Шлыгина, 1959). При дифференциальной диа-
гностике листерии необходимо иметь в виду ряд других грамположитель-
ных микроорганизмов, в частности коринебактерий, энтерококков, молочно-
кислых бактерий и возбудителя эризипелоида, проявляющих сходство с
листериями и в отдельных случаях агглютинирующихся листериознои анти-
сывороткои. Желательно, чтобы выделяемые культуры, идентифицирован-
ные как листерии, были направлены для подтверждения в компетентну-:
лабораторию.

Для серологической диагностики листериоза применяют реакцию агглю-
тинации (по типу реакции Видаля) и реакцию связывания комплемента с
обязательным использованием антигенов из двух серотипов — 1 и 4Ь. Пс
мнению многих авторов, ценность реакции агглютинации невелика ввид>
ее недостаточной специфичности: у совершенно здоровых людей или живот-
ных реакция с листерийным антигеном может быть положительной 1 : 100—
1 : 200 и выше за счет гетероантител, видимо, возникающих в организме noz
влиянием имеющих антигенную общность с листериями некоторых фору
стафилококков, энтерококков и т. д.

Агглютинины у больного обнаруживаются не ранее 7—10 дней после
проявления заболевания, причем для диагностики листериоза у людей сле-
дует учитывать агглютинационный титр 1 : 320 и выше или повышение титра
по крайней мере на два разведения при повторном обследовании бсльногс
(Seeliger, 1958). Известны случаи, когда агглютинационные титры были низ-
кими на протяжении всей болезни или отсутствовали вовсе.

Реакцию связывания комплемента (РСК) многие авторы считают специ-
фичной при листериозе в отличие от реакции агглютинации. Диагностиче-
ским титром считают 1 : 10 и выше. После выздоровления РСК часто стано-
вится отрицательной или падает до низкого показателя. На успешность ре-
акции влияет качество антигена. РСК необходимо ставить параллельно с
реакцией агглютинации, и если в первом случае получен отрицательный ре-
зультат, а во втором — положительный, то диагноз листериоза ставят noz
сомнение (К- Н. Шлыгина, 1962),
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Делались попытки использовать для серологической диагностики листе-
Ьоза реакцию непрямой гемагглютинации с применением антигена, полу-
ченного из листерий термоэкстракцией (А. А. Триполитова, 1960). Однако
сенсибилизированные этим путем эритроциты реагировали также и с проти-
зостафилококковыми сыворотками (А. А. Триполитова и др., 1961).

За последнее время обнадеживающие результаты для диагностики ли-
;териоза у людей получены при применении кожной аллергической реак-
зли. Больным (с положительными на листериоз серологическими реакциями)
ззодили 0,1 мл убитой нагреванием взвеси листерий в физиологическом рас-
-зоре, концентрация взвеси была 500 млн. бактерий в 1 мл. У 4 больных из
7 на месте введения взвеси появились через несколько часов краснота и ин-
рильтрат, у 9 здоровых людей реакции не было (Reichertz и Seeliger, 1962).
:гкее эта реакция была применена у домашних животных (В. В. Сливко,
•64).

При листериозе в ряде случаев бывает положительной реакция Пауля—
Буннеля, но она не специфична и считается более диагностичной при ин-
ккционном мононуклеозе вирусной этиологии (Seeliger).

Лечение. Наиболее эффективным лечебным препаратом при листериозе
вляется хлортетрациклин (биомицин) и другие антибиотики тетрацикли-

рового ряда (Seeliger, 1958). Для взрослых суточная доза равна 0,8—1 г
— и пероральном приеме. Эксперименты на лабораторных животных под-
"ерждают высокую терапевтическую эффективность хлортетрациклина при
-;-стериозе (Е. М. Цветкова, 1959). Применение антибиотиков должно про-
должаться по меньшей мере 10 дней после нормализации температуры, в про-
•явном случае возможен рецидив болезни (Seeliger, 1961). Наряду с этиоте-

жапией в полном объеме должны применяться симптоматические способы ле-
«сНИЯ.

Пенициллин обычно не эффективен при листериозе, но в сочетании со
гтептомицином оказывает терапевтическое действие. Применение одного
~ептомицина не рекомендуют, так как к нему у листерий быстро возни-
ОгТ устойчивость. Терапевтическое действие при листериозе оказывают
I г.ьфаниламидные препараты; суточная доза от 0,5 до 10 г в зависимости
— возраста и веса больного (Seeliger, 1961).

Для предупреждения листериозного аборта или гибели плода за рубе-
ж:м с успехом применяли тетрациклин в сочетании с супроналом (Rost,
Paul и Seeliger, 1957).

Эпидемиология. Человек заражается листериозом чаще всего от домаш-
шх животных, причем инфицирование может произойти либо в результате
сс^эикосновения с больными животными, например при уходе за ними, либо
щи разделке мяса и употреблении его в пищу в недостаточно термически
•Сработанном виде, а также при употреблении сырого молока.

Эпидемиологическую опасность представляют также больные листерио-
асм грызуны и другие дикие животные или загрязненные их выделениями
ас;а, пищевые продукты и т. д. Следует также учитывать возможность зара-
•ения листериозом через кровососущих членистоногих или путем вдыхания
Е-Ьнцированной пыли, например при переборке соломы в ометах, засе-
енных больными грызунами, или при уборке помещения, где содержатся

вольные животные.
Из домашних животных листериоз зарегистрирован у овец, коз, свиней,

|вп'пного рогатого скота, лошадей, собак, кошек, кур, гусей, уток, индюшек,
••лубей, канареек, попугаев, а в питомниках—у серебристо-чериых лисиц,
•шшилл, морских свинок, кроликов и белых мышей. У домашних живот-

Щях листериоз может протекать доброкачественно или со смертельным ис-
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ходом, причем чаще поражается молодняк (А. Л. Корнилова, 1956). В эпизо-
отической форме листериоз встречается среди овец, свиней и кроликов, шя
стами нанося хозяйствам значительный экономический ущерб. Болезнь мс-
жет возникать в любое время года с явным усилением в зимне-весенний пе-
риод.

Листериоз широко распространен среди диких животных. В природнь:
очагах болезни циркуляция возбудителя происходит за счет мелких дики:
грызунов и насекомоядных, в частности обыкновенных полевок, водяных крыс
песчанок, землероек-бурозубок и т. д. (Н. Г. Олсуфьев, 1954), а в условия:
города — среди домовых мышей, серых крыс и обыкновенных полево:-
(Н. С. Огнева, 1961). Листериоз обнаружен также у зайцев, леммингов, бе-
лок, норок, лисиц, енотов, оленей, джейранов, диких кабанов, глухарей,
куропаток и других животных. Отдельные серотипы листерий не обнаружи-
вают какой-либо специальной приуроченности к определенным видам живот-
ных или человеку.

Заболевание у животных чаще протекает доброкачественно, но в ряде
случаев может обостриться и закончиться гибелью. Листерий могут обнару-
живаться и во внешней среде, например летом в воде ручья (Н. Г. Олсуфьев.
В. Г. Петров и К- Н. Шлыгина, 1959), зимой — на соломе в ометах (Л. А.
Поманская, 1957) и т. д.

Возбудителя листгриоза неоднократно выделяли из иксодовых клеще!:
(Dermacentor, Ixodes, Hyalomma и др.) и спорадически из блох, гамазовых
клещей и вшей, снятых с грызунов. В эксперименте удавалось осуществить
передачу листериоза через блох (Н. С. Огнева; А.К- Рассказоваи В. Н. Про-
копьев, 1962).

Столь широкий круг источников инфекции и путей передачи обусловли-
вает у людей возможность заражения листериозом в равной мере в сельской
местности и в городах и в любое время года. Болезнь чаще возникает в виде
спорадических случаев, но описаны также небольшие эпидемические вспыш-
ки листериозных ангин (А. С. Кузьминский, 1956; Е. И. Гудкова и Т. П. Во-
ронина, 1956). Заболевают различные группы населения — работники жи-
вотноводческих ферм, рабочие полеводческих бригад, ветеринарные работ-
ники, домашние хозяйки, школьники, служащие и т. д. Заражению подвер-
жены все возрасты.

Профилактика. Профилактика либтериоза представляет ряд трудностей
ввиду разнообразия источников инфекции и множественности путей переда-
чи. За домашними животными осуществляют тщательное ветеринарное на-
блюдение с целью своевременного выявления среди них случаев листериоза.
При обнаружении болезни проводят весь комплекс рекомендуемых в вете-
ринарии мероприятий, включая изоляцию и лечение больных животных,
вакцинацию здоровых, имевших контакт с больными, дезинфекцию помеще-
ний и т. д. (В. В. Сливко, 1954). В не благополучных по листериозу хозяй-
ствах обслуживающие животных лица должны строго соблюдать правила
личной профилактики. На бойнях проводят тщательный ветеринарно-сани-
тарный осмотр убойных животных и экспертизу мяса и мясопродуктов.
В энзоотичных и эндемичных по листериозу областях молоко следует употреб-
лять только после пастеризации (при 70°) или кипячения. Источники водо-
снабжения надлежит содержать в образцовом порядке, следить, чтобы в них
не попадали грызуны.

В населенных пунктах, включая города, следует обязательно проводить
систематическое истребление домашних мышей и серых крыс, особенно в по-
мещениях для домашних животных, на мясокомбинатах, в продовольствен-
ных складах, овощехранилищах и т. д. Необходимо также принимать меры
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по уничтожению бродячих кошек и собак. Для оздоровления природных оча-
гов инфекции нужно проводить систематическую борьбу с основными носи-
телями листериоза — обыкновенными полевками, водяными крысами и дру-
гими грызунами, предупреждая их массовое размножение.

Вакцинопрофилактика листериоза у людей не разработана. У беремен-
ных женщин осуществима химиопрофилактика листериоза плода. Для
этого женщины с отягощенным акушерским анамнезом подлежат тщательному
обследованию на листериоз. В'родильных домах персонал должен строго
соблюдать меры личной предосторожности при родовспоможении и не до-
пускать рассеивания инфекции в случаях мертворождений или заболеваний
новорожденных с подозрением на листериоз (Л. А. Поманская и 3. А. Ле-
вачева, 1963).

Географическое распространение и статистика заболеваний. Листериоз
обнаружен почти во всех странах Европы, в Турции, Израиле, Индии, Цей-
лоне, Японии, США, Канаде, Мексике, Кубе, Венесуэле, Аргентине, Уруг-
вае, Бразилии, Южной Африке, Австралии, Новой Зеландии и Тасмании.

В СССР листериоз у животных (и в меньшей мере у людей) выявлен во
многих областях Европейской части РСФСР, в ряде областей Украины и Бе-
лоруссии, а также в Азербайджане, Грузии, Казахстане, Таджикистане,
Западной и Восточной Сибири и на Дальнем Востоке. Можно предполагать,
что в СССР листериоз имеет повсеместное распространение.

Листериоз людей ни в одной стране не включен в число болезней, под-
лежащих обязательной регистрации, поэтому статистика заболеваний за-
труднена. К настоящему времени во всем мире различными авторами опуб-
ликовано свыше 1000 случаев бактериологически подтвержденного листерио-
~:i (Второй симпозиум по листериозной инфекции, 1963. стр. 378). Лишь в
0?Г и ГДР с 1958 по 1961 г. выявлено 516 случаев листериоза (ФРГ—365,
ГДР — 151), подтвержденных бактериологически, из них листериоз ново-

пленных составил почти половину случаев (Seeliger, 1963). В США с
по 1962 г. выявлено 304 бактериологически подтвержденных случая

гериоза, преобладала нервная форма болезни (Gray, 1963). В СССР за
шодс 1946 по 1963 г. опубликовано в работах разных авторов 27 бактерио-
"!чески подтвержденных случаев листериоза 1.

На листериоз как причину мертворождаемости и ранней детской смерт-
ги приходится, по данным разных авторов, от 0,15 до 2,8 и даже 3,8%
riming и Fritzsche, 1954; Mencikowa, 1956; Л. А. Поманская и В. В. Ло-
сая, 1963), а как на причину менингита — 4% (lessen и Bojsen-Moeller,

*)•
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ГЛАВА XIII

ПСЕВДОТУБЕРКУЛЕЗ

Г. В. Ющенко

Определение болезни и возбудителя. Ввиду малой изученности псевдо-
туберкулеза до настоящего времени нет определенного названия этого забо-
левания у людей. В русской и немецкой литературе оно именуется как псев-
лотуберкулез, во французской — острый мезентериальный лимфаденит. До
настоящего времени псевдотуберкулез у людей регистрировали в видеотдель-
ных, в большинстве своем смертельных случаев при септических, тифоидных
заболеваниях, легочном туберкулезе и т. д. (Д. А. Юркевич, 1911; Dujardin-
3eaumetz, 1933; В. М. Туманский, 1958а; Кпарр, 1959). В 1953 г. в Западной
Германии Masshoff (1953), Кпарр (1954) изучили и выделили из группы нету-
^•еркулезных лимфаденитов особое поражение — абсцедирующий ретикуло-
.::тарный лимфаденит, встречающийся в детском и юношеском возрасте при
-цинической картине острого аппендицита. Причиной его был возбудитель
-;евдотуберкулеза. Псевдотуберкулезный мезентериальный лимфаденит за-
-ем был зарегистрирован во Франции (GirardnAp., 1959; Mollaret, I960,
1962), в Швейцарии (Riniker, 1957), в СССР (Р. Н. Кузмайте и Г. В. Ющен-

•. 1963). Были отмечены также случаи, проявляющиеся как опухоли (лим-
Ьосаркома) (Graber, Knapp, I955), паратифозные заболевания (Кпарр, 1959;
Вгаип и Muller, 1957; Kuhlmann и Hermann, 1955, и др.).

Этиология. Возбудитель псевдотуберкулеза впервые был выделен в 1883 г.
французскими исследователями Malasse и Vignal. В 1889 г. Pfeiffer
юдробно изучил и описал выделенный им псевдотуберкулезный микроб.

До настоящего времени этот возбудитель имеет различные названия —
3-5cterium pseudotuberculosis rodentium, Bacille de Malasse et Vignal.

1-й издании Bergey (1957) он именуется как Pasteurella pseudotuberculo-
sis Pfeiffer.

Возбудитель псевдотуберкулеза относится к грамотрицательным палоч-
овидным микроорганизмам средних размеров (длиной 0,6—0,8 р, шириной
I—0,8 [i). Имеет овоидную форму, красится всеми анилиновыми

:ками. Биполярная окраска выявляется в мазках из бульонных
ьтур и отпечатках органов животных. Палочка подвижна при вы-

1нвании при температуре 18—20°, по последним литературным данным,
юсулы не имеет, спор не образует, относится к факультативным аэробам.

Удиет на обычном мясо-пептонном агаре и бульоне (рН 7,1—7,3), лучше
добавлении 0,1% гемолизированной крови. Рост при температуре 28̂ —

' наблюдается через 18—24 часа. В посевах материала от людей и живот-
при температуре 37° вырастают переходные, шероховатые или реже
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гладкие варианты колоний. При 28° отмечается рост гладких колоний. Ха-
рактерной особенностью является быстрый переход гладкого варианта в ше-
роховатый. Гладкие формы мутят бульон, шероховатые растут в виде хлопь-
евидного осадка. При старении на поверхности бульона появляется пленка.
Индол не образует. Продуцирование сероводорода отмечено не у всех штам-
мов. Ферментирует до кислоты без газа глюкозу, галактозу, мальтозу, рам-
нозу, глицерин, маннит и не расщепляет лактозу, сахарозу, дульцит; обла-
дает резко выраженной способностью разлагать мочевину в первые сутки
роста. Содержит токсические вещества типа эндотоксинов.

Возбудитель псевдотуберкулеза по биологическим свойствам имеет сход-
ство с чумной палочкой. По дифференциальному диагнозу этих возбудителей
имеется много работ с предложением различных методов и сред (В. М. Ту-
манский, 19586).

Палочки псевдотуберкулеза нестойки к высыханию; солнечный свет,
высокая температура, общепринятые дезинфицирующие вещества быстро
убивают возбудителя. Псевдотуберкулезным бактериям присуща изменчи-
вость, которая проявляется в изменении морфологии палочек или колоний,
повышении или снижении вирулентности, а иногда в изменении биохимиче-
ской активности. В культурах отмечено явление бактериофагии (М. П. По-
кровская, 1933; Т. К- Климова, 1946, и др.). Фаги, изолированные из псев-
дотуберкулезных культур, не обладают строгой специфичностью.

Псевдотуберкулез широко распространен во всем мире. В природе он
зарегистрирован у серых и черных крыс, домовых мышей, обыкновенных и
рыжих полевок, лесных и полевых мышей, землероек, зайцев. Неоднократно
был обнаружен у различных птиц (кур, уток, индюков, лебедей, певчих птиц,
воробьев, сорок, голубей и т. п.), в питомниках и зоопарках — у морских
свинок, кроликов, различных обезьян, львов, лисиц, оленей, а также кошек
и собак (Кпарр, 1959; Г. В. Ющенко, 1^63).

К псевдотуберкулезу восприимчивы разнообразные млекопитающие.
В условиях эксперимента псевдотуберкулезом болеют хомяки, полуденные
песчанки, белки, некоторые виды обезьян. Из лабораторных животных к псев-
дотуберкулезу восприимчивы морские свинки, белые мыши и кролики. Для
лабораторного диагноза имеют значение морские свинки, белые мыши.
Гибель белых мышей при подкожном зведении псевдотуберкулезных микро-
бов наступает на 3—15-е сутки, морских свинок — на 7—20-е. При гибели
в ранние сроки отмечают гиперемию внутренних органов и сосудов подкож-
ной клетчатки, геморрагический отек. При гибели в более поздние сроки
обнаруживают множественные некротические узелки в органах, некрозы на
месте введения и в регионарных лимфатических узлах. Отдельные штаммы
могут не вызывать гибели лабораторных животных.

Вирулентность псевдотуберкулезных штаммов, выделенных от диких
грызунов, для белых мышей и морских свинок колеблется в широких преде-
лах. DCL для белых мышей равна 10 000—100 млн. микробных клеток, для
морских свинок 10 млн.— 1 млрд. (Г. В. Ющенко, 1957). Культуры, выделен-
ные от людей, маловирулентны для белых мышей и умеренно патогенны для
морских свинок (Р. И. Кузмайте, Г. В. Ющенко, 1963).

Иммунология. Псевдотуберкулезный микроб, по данным Schutze (1932),
имее 3 антигена — жгутиковый (Н) и два соматических (О), один из которых
гладкий, другой —- шероховатый. Гладкий (О) антиген является типовым,
а шероховатый О — групповым, общим с чумным микробом. Гладкий Оанти-
ген в свою очередь разделяется на 5 серотипов (Thai, 1954), по которым мож-
но типировать псевдотуберкулезные штаммы. Среди изученных штаммов,
в том числе выделенных от человека, доминирует I серотип.
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Для определения антител в сыворотке у больных людей применяется
реакция агглютинации с антигенами 5 серотипов. Титры антител, по данным
различных авторов, колеблются от 1 : 40—1 : 80 до 1 : 800 — 1 : 10 000.
Важным моментом является определение нарастания или падения титра.

Иммунитет у людей при псевдотуберкулезе не изучен. Отмечено, что
антитела в крови переболевших исчезают через 2—4 месяца. В эксперименте
около 50% белых мышей и морских свинок, выживших после заражения воз-
будителем псевдотуберкулеза, устойчивы к абсолютно смертельным дозам
(Г. В. Ющенко, 1963). У людей, больных псевдотуберкулезом, отмечают повы-
шенную чувствительность к аутолизату микробных тел (Mollaret, 1962).
При аппендикулярной форме внутрикожная реакция становится положитель-
ной через 7—23 дня после операции. Чувствительность сохраняется длитель-
ное время (2—5 лет).

Патогенез и патологическая анатомия. Патогенез изучен недостаточно.
Заражение человека в основном происходит, по-видимому, через пищевари-
тельный тракт. Микробы из кишечника проникают в лимфатический аппа-
рат, видимо, в области илеоцекального угла, где и наблюдается первичное
поражение. При дальнейшем развитии процесса возбудитель может проник-
нуть в кровяное русло и затем в паренхиматозные органы. Возможность за-
ражения человека воздушно-капельным путем не изучена. В эксперименте
на морских свинках в некоторых случаях развитие выраженных явлений
з легких наблюдается при заражении через рот. При этом отмечаются воспа-
лительные изменения в шейных, подчелюстных, а иногда и в бронхиальных
лимфатических узлах (Г. В. Ющенко, 1963). При аппендикулярной форме
изменений в червеобразном отростке не находят или они имеют катарраль-
ный характер. В илеоцекальном углу обнаруживают отдельные или в виде
лакета увеличенные, сочные, с фокусами нагноения лимфатические узлы,
инъекцию брюшины и нижних отделов слепой и подвздошной кишок.

В случаях смерти от септико-тифоидной формы обнаруживали абсцес-
соподобные узелки в печени и селезенке, фокусы воспаления в легких, уве-
личенные мезентериальные лимфатические узлы, гипертрофию пейеровых
бляшек и фолликулов, часто — с абсцедированием. Masshoff (1953) при
гистологическом исследовании лимфатических узлов при аппендикулярной
форме отметил узелковую пролиферацию ретикулярных клеток с явлением
лейкоцитарной инфильтрации и постепенным размягчением центра, окру-
женную зоной из грануляционной ткани с преобладанием гистиоцитарных
элементов и фибробластов. При экспериментальном псевдотуберкулезе мор-
ских свинок в случаях острого течения инфекции отмечается преобладание
зкесудативных явлений над пролиферативпыми (В. М. Туманский, 1958).

Клиника, осложнения. Инкубационный период при этом заболевании не
изучен. По классификации Кпарр (1959) и Mollaret (1962), при псевдотубер-
Кулезе различают: септико-тифоидную, аппендикулярную, кишечную, глаз-
ную и легочную формы.

Септико-тифоидная форма характеризуется тяжелым состоянием, кру-
тым подъемом температуры, потрясающим ознобом, головной болью, болез-
ненностью в конечностях и суставах. В дальнейшем присоединяется потеря
::петита, рвота, понос, или, наоборот, запор. Быстро увеличивается печень
• селезенка. Отмечаются бронхиты или бронхопневмонии, а также явления
::• стороны сердца и почек. Смерть наступает между 10-м и 20-м днем при
Имениях нарастающей интоксикации.

Аппендикулярная форма по клиническим проявлениям соответствует
"<:трому, подострому, а в некоторых случаях хронически рецидивирующему
-~лендициту. Как правило, отмечается болезненность в правой подвздошной
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области, температура 37,5*—38,5\ Иногда присоединяются явления гастро-
энтерита. При операции обнаруживают увеличенные, гиперемированные ме-
зентериальные лимфатические узлы, расположенные в илеоцекальной обла-
сти или по всей брыжейке. Лимфатические узлы иногда достигают больших
размеров и по внешнему виду напоминают лимфосаркому. В брюшной поло-
сти иногда находят экссудат. Аппендикулярная форма отмечается у детей и
юношей, причем чаще у лиц мужского пола ( 1 : 4 — 1:6).

Кишечная форма протекает в виде острого, подострого или хроническо-
го гастрита, энтерита или гастроэнтерита. Эта форма регистрируется у людей
всех возрастов.

Легочная форма псевдотуберкулеза протекает по типу бронхопневмонии
и в тяжелых случаях имеет сходство с легочной формой чумы. В более лег-
ких случаях заболевание протекает как легочный туберкулез.

Глазная форма характеризуется гиперемией конъюнктивы и глазного
яблока, увеличением фолликулов в области верхних и нижних век, увеличе-
нием и болезненностью околоушных лимфатических узлов.

Атипичные и стертые формы при этом заболевании не изучены. Sander
(1958) в одном случае наблюдал рецидив через 5 недель после операции по
поводу мезентериального лимфаденита.

П р о г н о з . Аппендикулярная и кишечная формы псевдотуберкулеза
считаются клинически благоприятными и обычно оканчиваются выздоровле-
нием. В некоторых случаях может быть обострение процесса до септического
состояния. Псевдотуберкулез легких, по данным Д. А. Юркевича (1911),
несмотря на тяжелое течение, закончился выздоровлением, в то время как
Dujardin-Beaumetz (193B) описал заболевание, окончившееся смертью в ко-
роткий срок. Септико-тифоидная форма является очень тяжелой и в боль-
шинстве случаев имеет смертельный исход.

Диагноз. Клинический диагноз у человека в силу сходства симптомов
с различными заболеваниями крайне затруднен. Диагностика основывается
на применении бактериологического, серологического, аллергического и
гистологического методов исследования. При септико-тифоидной форме на
исследование следует брать кровь, при легочной форме — мокроту и кровь,
при мезентериальном лимфадените — лимфатические узлы, при гастритах и
энтеритах — испражнения и рвотные массы; от трупа берут кусочки изме-
ненных органов. С целью выделения-возбудителя псевдотуберкулеза кровь
засевают во флаконы с мясо-пептонным бульоном, остальной материал — на
чашки с мясо-пептонным агаром, кал дополнительно засевают на твердые
среды с добавлением генцианвиолета (1 : 100 000). Посевы выращивают при
28—37°. Выделенную культуру изучают по всем основным признакам.

Сыворотку крови больных используют для развернутой реакции агглю-
тинации с 5 известными серотипами псевдотуберкулезного микроба. Аллер-
гическая реакция бывает положительной при применении любого серотипа
возбудителя. При постановке реакции вводят внутрикожно 0,1—0,2 мл
аутолизата псевдотуберкулезных микробов. Реакцию учитывают на 2-е сут-
ки. Положительная реакция проявляется краснотой, инфильтрацией до
1 см в диаметре, иногда сопровождается болезненностью и зудом.

Так как при аппендикулярной форме установлена специфическая кар-
тина патологических изменений в тканях и клетках, то для диагностики мо-
жет быть применен гистологический метод. Необходимость в дифференци-
альном диагнозе с чумой может возникнуть при обстановке, неблагополучно!':
по этой инфекции. Проведение диагноза требует консультации специалистов
по чуме. Дифференциальный диагноз с другими заболеваниями изучен очень
мало.
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Лечение. Псевдотуберкулезный микроб in vitro и в опытах на морских
свинках чувствителен к стрептомицину, биомицину, левомицетину, террами-
цину (Valle, 1950; Van Dorssen, 1956; Г. В. Ющенко, 1956; Maglione, 1957,
и др.). В отношении лечения больных псевдотуберкулезом имеется мало
сведений. В отдельных работах (Кпарр, 1954; Kuhlmann и Hermann, 1955;
Kammerer, Fuch, 1960; P. H. Кузмайте, Г. В. Ющенко, 1963, и др.) отмечен
терапевтический эффект при лечении стрептомицином (200 000—300 000
ЕД 2 раза в день в течение 4—6 дней), террамицином и тетрациклином (по
50—60 мг 4 раза в день в течение 8—12 дней).

Эпидемиология. Эпидемиология этого заболевания изучена недостаточ-
но. Так как при этой инфекции на первый план выступают явления со сто-
роны органов брюшной полости, заражение происходит, по-видимому, чаще
зсего через рот. Легочные формы заболевания обусловливаются попаданием
.нфицирующего материала в легкие. Заболевание людей псевдотуберкулезом
:зязывают с различными животными — кошками, коровами, зайцами, пти-
цами и др. (Кпарр, 1959; Mollaret, 1962). Известно, что псевдотуберкулез
-Ироко распространен среди грызунов в городах (Т. К- Климова, 1946;
Г. В. Ющенко, 1957—1963; А. П. Девятова и др., 1959; А. П. Ящук и др.,
1960, и др.). Поданным Г. В. Ющенко, грызуны, среди которых эпизоотии
регистрируются ежегодно, являются носителями псевдотуберкулезной ин-
акции и источником заражения как-.человека, так и домашних животных.
Н. И. Ульянова (1961) считает, что псевдотуберкулез — природноочаговое
заболевание.

Эпидемические вспышки заболевания псевдотуберкулезом не зареги-
гтрированы. Отмечены случаи, когда у двух или трех детей из одной семьи,
"ерированных по поводу острого аппендицита в течение 7 дней, был заре-

гистрирован псевдотуберкулезный мезентериальный лимфаденит (Mollaret,
№).

Заболевание часто регистрируется среди детей городов с явным увеличе-
нием в осенне-зимнее'время. О передаче инфекции от человека к человеку
гэобщений нет.

Профилактика и меры борьбы. Недостаточная изученность псевдотубер-
• лезной инфекции и путей ее передачи человеку затрудняет составление
иного перечня профилактических мероприятий. В условиях города, где
шовными носителями псевдотуберкулезной инфекции являются грызуны,

z эфилактические мероприятия должны быть направлены на систематиче-
:-:-е уничтожение их. Необходимо строгое соблюдение санитарного режима

пищевых объектах.
Географическое распространение и мировая статистика. Спорадические

_:_ чаи заболевания людей псевдотуберкулезом отмечены в Европе (Западная
ермания, Франция, Австрия, Швейцария, Чехословакия, Венгрия, СССР),

s Северной и Южной Америке (США, Бразилия), Азии (Япония, Индия).
В настоящее время известно более 400 случаев псевдотуберкулеза у лю-
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Г Л А В А XIV

ПАСТЕРЕЛЛЕЗ

Ю. Б. Волгин

Пастереллез (pasteurellosis, синоним: геморрагическая септицемия) —
болезнь, встречающаяся у различных видов млекопитающих и птиц, вызы-
ваемая бактериями рода Pasteurella.-Человек может заболевать пастерелле-
зом, заразившись от больных животных. Инфекция у человека протекает
в различных клинических формах (абсцессы, флегмоны, поражения костей
и суставов, пневмонии, менингиты, септицемия и др.).

Этиология. Заболевание у диких животных (кабаны, олени), в последую-
щем известное как геморрагическая септицемия, впервые было изучено и
описано в 1878 г. (Bollinger, Kitt). Выделенный при этом микроб был назван
Bact. bipolare multocidum (Kitt, 1885), а затем Bact. multocidum (Lehmann,
Neumann, 1899). Бактерии рода Pasteurella были обнаружены также в 1878 г.
а крови кур, погибших от геморрагической септицемии (Perroncito, Semmer),
возбудитель обстоятельно был изучен Pasteur (1880).

Позднее аналогичные микроорганизмы были выделены под другими
названиями от многих видов животных и птиц. Lignieres (1901), объединив
эти микроорганизмы, предложил называть их Pasteurella. Видовые назва-
ния (Pasteurella aviseptica, P. boviseptica и т. д.) обычно давались в связи
с теми больными животными, от которых эти микробы были выделены. Top-
ley и Wilson (1931) ввели для вида, имеющего наибольшее значение в пато-
логии человека и животных, общее название Pasteurella septica. Однако наи-
большее распространение получило название Pasteurella multocidum (mul-
tocida), (Rosenbusch и Merchant, 1939).

Согласно классификации Bergey (1957), микробы рода Pasteurella отне-
сены к семейству Bruceilaceae. По Bergey (1957), кроме P. multocida, к роду
Pasteurella относятся также следующие виды, вызывающие пастереллез
у некоторых животных и птиц; P. septicaemle (вызывает септицемию у гу-
сей), P. haemolytica (вызывает пневмонию у овец и крупного рогатого скота),
P. anatipestifer (выделена от ягнят, больных септицемией), P. pfaffii (выде-
лена при эпизоотии септицемии у канареек, патогенна для канареек, голу-
'ей, белых мышей, кроликов, морских свинок, не патогенна для цыплят).

Пастереллез у человека вызывает Pasteurella multocida [имеются от-
дельные сообщения о случаях выделения другого вида пастерелл — Pasteu-
rella haemolytica, вариант ureae из мокроты людей, страдающих хрониче-
скими заболеваниями (бронхиты, бронхоэктазы и пр.) верхних дыхательных
-утей (Hoogendijk, 1962; Jones, O'Connor, 1962, и др.)- Однако более обстоя-
т-.льно роль этого вида пастерелл в патологии человека еще не выяснена].

-*1 2Ь Рук-во по микробиологии, том VII



402 Ю, Б. Волгин

P. multocida (синонимы: Bacillus septicaemie haemorrhagicae, Bact.
rnultocidum, P. septica и др.) — короткая овоидная грамотрицательная па-
лочка размером 0,3—1,25 ;i в длину и 0,25 ц в ширину; окрашивается би-
полярно, в мазках располагается поодиночке, попарно, реже короткими
цепочками, в мазках из культур с агара чаще всего встречается в виде
мелких равномерно окрашенных овоидных палочек; лишена жгутиков, не-
подвижна, спор не образует, может образовывать капсулу (вирулентные
штаммы).

Микроб может расти на обычных питательных средах, но лучше растет
на средах с кровью, не вызывая гемолиза. Следует заметить, что кровь ряда
животных может оказывать ингибирующее действие на рост P. multocida.
Так, Ryu Eihyo (1961) нашел, что ингибирующее действие в отношении изу-
чавшихся им 12 штаммов P. multocida было наиболее выражено у крови овей
и крупного рогатого скота: рост угнетался при добавлении крови в концент-
рации 0,1%, слабее это действие было выражено у крови коз, лошадей и
собак и отсутствовало у крови свиней и кур. Фактор крови, ингибирующий
рост P. multocida и не обладающий бактерицидными свойствами, связан
с альбуминовой фракцией сыворотки.

P. multocida — аэроб (факультативный анаэроб), оптимальная темпе-
ратура роста 37°, при температуре выше 45° погибает. На агаре в чашках
через 24—48 часов вырастают мелкие (0,5—1 мм в диаметре), выпуклые,
гладкие, полупрозрачные голубоватые колонии с ровными краями. На ско-
шенном агаре дает нежный рост в виде серовато-белого налета. Бульон
мутит, через несколько дней роста в бульоне на дне образуется слизистый
осадок.

На средах с желчью не растет, лакмусовое молоко не изменяет, обра-
зует индол и сероводород, не ферментирует мочевину, желатину не разжи-
жает, образует нитриты из нитратов.

Ферментирует с образованием кислоты, но без газа, глюкозу, маннит.
сахарозу, фруктозу, галактозу, сорбит, ксилозу, трегалозу. Не разлагает
лактозу, арабинозу, мальтозу, раффинозу, рамнозу, глицерин, дульцит.
амигдалин, декстрин, салицин, инулин, эритрит. Протеолити чески ми свой-
ствами не обладает. На сыром картофеле не растет.

При длительном поддержании на искусственных питательных средах
вирулентность пастерелл снижается, 'отмечены изменения культуральных
и биохимических свойств, описаны явления диссоциации. Проведение пас-
терелл через организм восприимчивого лабораторного животного повышает
их вирулентность.

Устойчивость пастерелл к неблагоприятным воздействиям невелика.
Прямой солнечный свет убивает их через 1—2 часа. Раствор сулемы (1:1000).
3% растворы лизола, фенола, едкого натра, формалина, 5% раствор хлор-
ной извести убивают пастерелл в течение 3—5 минут. В земле и навозе они
сохраняются 3—4 дня. Относительно долго (1—3 месяца) могут сохраняться
в гниющих тканях. В жидкой среде при температуре 58' микроб гибнет че-
рез 20 минут.

Пастереллы высокочувствительны in vitro к антибиотикам группы тет-
рациклинов (хлор-окситетрациклин), менее чувствительны к неомицину.
стрептомицину, пенициллину, хлорамфениколу (однако концентрации, необ-
ходимые для подавления роста пастерелл in vitro, легко могут быть достиг-
нуты в крови), относительно мало чувствительны к полимиксину и ванко-
мицину (М. Гейзлар и Б. Лукаш, 1962).

P. multocida патогенна для многих видов млекопитающих и птиц, в том
числе для многих видов домашних животных (свиньи, крупный рогатый
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скот, овцы, куры, кошки, собаки), а также для лабораторных животных (бе-
лые мыши, кролики, голуби, морские свинки). По морфологическим и куль-
туральным свойствам разновидности P. multocida, выделенные от разных
видов животных и птиц, почти не отличаются между собой. Основной диффе-
ренциальный признак — различия в патогенное™ для определенного вида
животных (Я- Е. Кол яков, I960).'

Иммунология. Антигенная структура пастерелл изучена недостаточно
хорошо. По мнению Rifkind и Pickett (1954), Carter (1955), P. multocida
имеет не менее 4 серологических типов (цит. по В. М. Туманскому, 1961).
Позднее Carter (1962) с помощью реакции непрямой гемагглютинации раз-
делил P. multocida на 5 типов, обозначенных им А, В, С, D и Е. По его мне-
нию, наибольшее значение в патологии человека и многих животных играют
типы А и D. Так, из 71 штамма, выделенного от больных людей и типирован-
ного им с помощью сывороток Л, В, С и D, 34 штамма принадлежали
к типу Л, 14 — к типу D, 23 штамма не типировались; интересно, что из
этих 23 неидентифицированных штаммов 17 штаммов было выделено от лю-
дей, заболевших пастереллезом после укуса кошек или собак.

И. А. Даньшев (1958) на основании изучения 342 штаммов, выделенных
в различных местностях СССР от многих видов животных, считает, что с по-
мощью реакции агглютинации и по "методу Кастеллани нельзя дифференци-
ровать различные штаммы P. multocida на разновидности и типы. Л. Б. Ни-
китина (1959) также сообщала, что кроличья сыворотка, полученная при
иммунизации каким-либо одним штаммом P. multocida, агглютинировали
в том же титре микробы других разновидностей (птичья, бычья и т. д.) этого
вида. В то же время реакция агглютинации не может считаться строго спе-
цифическим тестом, поскольку имеет место перекрестная реакция (хотя и
в низких титрах — 1:50) с P. pestis (Л. Б. Никитина, 1959).

У P. multocida обнаружены капсульный и соматический антигены.
.4. В. Рево и В. В. Никольский (1942) выделили полисахаридный комплекс.
который обладал токсическими свойствами. Н. М. Никифорова и В. А. Плот-
никова (1952) выделили липополисахаридно-полипептидный комплекс из
P. multocida птичьей и бычьей разновидностей. Поданным Bain и Кпох (1960).
:;;пополисахарид P. multocida, извлеченный водно-феноловым методом по
Вестфалю и очищенный с применением диализа и ультрацентрифугирования,
содержал 1,7% N, 3% Р, 30% редуцирующих веществ; установлено присут-
ствие в нем галактозы, глюкозы, глюкозамина, гептозы. Липополисахарид
:-0ладал токсичностью для кроликов при внутривенном введении 500 у.
.-•: адсорбировался на человеческих эритроцитах группы О, которые затем

-"лютинировались ти п ос пеци фи ческой антисывороткой.
В водном экстракте микробных тел P. multocida типа В с помощью имму-

: электрофореза выявлено до 14 отдельных антигенных компонентов, 7 из
• х продвигались к катоду, 7 — к аноду. Экстракт микробных тел P. mul-
tocida типа А содержал 8, типа С — 6, типа D — 9 общих антигенов с

. multocida типа В. Строго специфичными для типа В были 3 антигена
|Т. Г. Тодоров, 1962).

Штаммы P. multocida, выделенные от различных видов животных, обла-
1̂ ют значительной общностью антигенов, в связи с чем возможна иммуни-
зация животных одной разновидностью P. multocida против заражения дру-
гим вариантом возбудителя (Я- Е. Кол яков, 1960).

Патогенез, течение, симптомы. Возбудитель пастереллеза проникает
организм человека через поврежденную кожу или слизистые оболочки.

Часто инфекция развивается после укуса кошки, собаки, кролика и дру-
"-> домашних животных. В этих случаях пастереллез протекает медленно,
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вначале в виде местного подкожного поражения (абсцессы, флегмоны), ино-
гда с нерезко выраженным аденитом, затем могут присоединяться поражения
нижележащей кости (остеомиелит) и суставов. В других случаях, когда,
как предполагают, заражение человека происходит главным образом через
слизистую оболочку дыхательных путей и синусов, пастереллез протекает
как острое или подострое септическое заболевание — с повышением темпе-
ратуры, артритами, образованием воспалительных очагов во внутренних
органах (легкие, головной мозг и др.).

Описано несколько различных форм поражения легких при пастерелле-
зе человека (пневмонии, эмпиема, бронхоэктазы). Однако патогенность Р.
multocida в дыхательном тракте человека, по-видимому, невелика до тех
пор, пока естественная резистентность организма не будет снижена под
влиянием другой инфекции или каких-либо физиологических нарушений
(Swartz, Kunz, 1959). Некоторые авторы рассматривают определенные штам-
мы пастерелл, выделенные из дыхательного тракта людей, как особый био-
тип P. multocida, названный Pasteurella pneumotropica (Henriksen, 1962).

Известны случаи менингита, вызванные P. multocida. Описаны также
случаи выделения этого микроба из нагноившегося аппендикса, при отитах,
синуситах и пр.

Симптомы различны в зависимости от клинической формы инфекции.
При локальном подкожном процессе общее состояние больного обычно мало
страдает, такие случаи иногда даже не сопровождаются повышением темпе-
ратуры (Brodie, Henderson, 1963). Вокруг места укуса или травмы неболь-
шое покраснение, припухлость, болезненность при движении. Из ранки
может выделяться необильное серозно-гнойное отделяемое. Однако и в этих
случаях иногда может развиться септицемия.

При поражении легких наблюдаются явления пневмонии, плеврита.
В случаях пастереллеза, протекающих с явлениями менингита, спинномоз-
говая жидкость вытекает под давлением при люмбальном проколе, мутная,
содержит большое количество полиморфноядерных лейкоцитов, а также не-
большие грамотрицательные палочки (коккобациллы), иногда биполярно
окрашивающиеся — P. multocida (Swartz, Kunz, 1959). Культуру P. mul-
tocida можно выделить также из крови больного, а при легочных формах —
и из мокроты. I

Агглютинины в сыворотке больных содержатся обычно в невысоких тит-
рах (1:32—1:80), в ряде случаев они отсутствуют (Bezjak, Mimica, 1952;
Brodie, Henderson, 1963).

П р о г н о з . При лечении антибиотиками прогноз в целом благопри-
ятный, но может быть серьезным в тяжелых случаях септицемии и особенно
если имеет место поражение центральной нервной системы (менингит, аб-
сцесс мозга). Так, в 15 случаях пастереллеза центральной нервной системы
смертность составила 46% (Swartz, Kunz, 1959).

В клинической картине у больных пастереллезом нет каких-либо карди-
нальных симптомов, специфичных лишь для этой инфекции. В связи с этим
клинический диагноз весьма затруднен. Известны случаи, когда при бакте-
риологическом исследовании культур, выделенных от больных с клиниче-
ским диагнозом чумы, было доказано, что некоторые штаммы являлись не
P. pestis, а возбудителем геморрагической септицемии (Bernard, Pons, 1925).
Поэтому при заболевании человека окончательный диагноз может быть по-
ставлен лишь после тщательного бактериологического исследования.

Лабораторная диагностика. Основные методы исследования — бакте-
риологический и биологический (биопроба). Для исследования берут кровь,
экссудат, мокроту больного (при местном процессе — патологический ма-
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териал из гнойников), кусочки органов трупа (селезенка, печень, поражен-
ное легкое и др.).

При получении материала в лаборатории производят:
а) посев на высокопитательные среды (бульон типа Хоттингера или Мар-

тена с рН 7,2—7,4; мясо-пептонный агар с переваром Филдса или гемолизи-
рованной кровью) (Л. Б. Никитина, 1959); посевы выращиваются в термо-
стате при температуре 37°;

б) приготовление мазков из патологического материала и микроскопи-
рование;

в) заражение животных (белых мышей, кроликов, голубей).
Животных для постановки биопробы получают из питомника, благопо-

лучного в отношении спонтанного пастереллеза. Павших зараженных жи-
вотных исследуют с применением бактериоскопии и посевов. Выживших
животных забивают на 10-й день и исследуют аналогичным образом (Н. Г.
Олсуфьев, 1964). Штаммы P. muitocida, проведенные через организм живот-
ного, сразу при выделении дают очень скудный рост на агаре Хоттингера,
однако после 3—5 пересевов рост становится быстрым и обильным (Л. Б.
Никитина, 1959).

Через сутки делают мазок из бульонной культуры с окраской по Граму
• производят пересев на мясо-пептонный агар, на среду с углеводами и дру-
гие среды для выявления характерных признаков.

Выделенные культуры идентифицируют по совокупности следующих
признаков:

1) морфология и окраска микробов в мазках бульонных и агаровых
культур и в мазках крови и органов;

2) отсутствие подвижности,
3) характер роста на бульоне и агаре;
4) отсутствие роста на картофеле и на средах с желчью;
5) результаты ферментации сахарозы и других углеводов;
6) образование индола, сероводорода, отсутствие ферментации мочеви-

ны, отсутствие разжижения желатины и другие биохимические свойства;
7) агглютинация специфическими антисыворотками (играет существен-

ное значение, если реакция агглютинации проходит в титре не ниже Уг титра
данной сыворотки);

8) патогенность для лабораторных животных;
9) лизис специфическим бактериофагом.
При дифференциальной диагностике выделенных культур следует иметь

в виду в первую очередь чумного микроба, особенно ряд его атипичных
zrraMMOB, с которыми P. muitocida имеет много общих черт (Л. Б. Никити-
Ш, 1959).

Лечение. Для лечения могут быть применены антибиотики. Пеницил-
лин, по данным Swartz и Kunz (1959), по 1 200 000 ЕД в сутки внутримы-
шечно в течение 2 недель был эффективен и привел к полному выздоровлению
в случае пастереллеза с поражением запястья и начавшимся остеомиелитом.
! 1нако, по данным других авторов, при лечении пенициллином в больших

лозах терапевтического эффекта отмечено не было, несмотря на то что штам-
мь; P. muitocida, выделенные от этих больных, были чувствительны к пени-
•ылину in vitro (Bezjak, Mirnica, 1952). Некоторые авторы применяли стре-
птомицин, антибиотики группы тетрациклинов, неомицин (Brodie, Hender-
son, 1963).

При местных поражениях (подкожные абсцессы, синуситы) обычно про-
мят оперативное вмешательство с применением антибиотиков как мест-

•о, так и внутрь.
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Применяется также симптоматическое и общеукрепляющее лечение.
Попытка применить вакцинотерапию в случае затянувшегося пастерел-

леза у человека не дала ясных положительных результатов; был проведен
курс из 18 инъекций убитой вакцины, приготовленной из штамма, выделен-
ного от этого больного (Brodie, Henderson, 1963).

Эпидемиология. Pasteurella multocida распространена повсеместно.
8 естественных условиях пастереллез обнаружен у многих диких млекопи-
тающих, втом числе грызунов и зайцев, а также у птиц. Пастереллез часто
поражает различные виды домашних животных, в городах носителями Р.
multocida могут быть также серые крысы и домовые мыши (Т. Н. Понома-
рева с соавторами, 1962). Наряду с клинически выраженными и стертыми
формами инфекции среди животных широко распространено бактерионо-
сительство. Среди птиц в неблагополучных по пастереллезу хозяйствах встре-
чается до 95% носителей пастерелл, среди кроликов — 35—70%, у кошек
носительство встречается в 80%. и более (В. М, Туманский, 1961). В полости
рта здоровых собак P. multocida обнаружена в 55 °о случаев (Smith, 1955).
Кроме того, пастереллы обнаружены в воде, почве, навозе и пр.

В некоторых случаях при эпизоотии пастереллеза среди крупного рога-
того скота установлена определенная роль слепней в переносе и распространении
этой инфекции. При этом исходным источником инфекции могут быть больные
дикие животные, например кабаны (В. Л. Семиотрочев с соавторами, 1965).

Источником инфекции для человека чаще является крупный и мелкий
рогатый скот, свиньи, кролики, кошки и другие домашние животные и до-
машние птицы. Как указывалось выше, человек часто {приблизительно
в 50% случаев пастереллеза) заражается в результате царапин и укусов,
полученных от кошек, собак и других домашних животных. В 10% слу-
чаев пастереллез развивается после различного рода травм (особенно лица.
головы).

Заболевания человека пастереллезом отмечены во многих странах.
Обычно они встречаются спорадически и подчас носят профессиональный
характер.

Описан случай одновременного заболевания пастереллезом 4 человек
(из них 1 с летальным исходом) при эпизотии пастереллеза среди крупного
рогатого скота (В. Л. Семиотрочев с соавторами, 1965).

Болеют преимущественно взрослые, но человек может заболевать
пастереллезом, по-видимому, в любом возрасте. Описан случай пастереллеза
у 18-месячного ребенка после укуса собаки (Brodie. Henderson, 1963) и даже
у ребенка 3-педельного возраста (Pizey, 1953). В последнем случае источник
инфекции остался невыясненным.

В доступной нам литературе мы не встретили сообщений о том, что
больной пастереллезом человек может быть источником инфекции для окру-
жающих лиц.

Точных данных о заболеваемости людей пастереллезом нет. По мере
того как повышаются наши знания об этой инфекции и улучшается диагно-
стика, число диагностированных случаев пастереллеза у человека возрастает.
Так, если в 1£ЗЭ г. Regamey в обзоре литературы сообщил о 16 случаях пас-
тереллеза (из которых только часть были достоверны), то уже в 1955 г. Me-
yer собрал 95 случаев пастереллеза. Сообщения о случаях пастереллеза у
людей появлялись и в последующие годы. Несомненно также и то, что во
многих случаях пастереллез у людей протекает под другим диагнозом.

Профилактика. Профилактика основывается на проведении ветеринар-
ко-санитарных мероприятий и соблюдении мер предосторожности при кон-
такте с больными животными.
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Мясо больных животных в пищу человека не допускается. Больным
животным вводят противопастереллезную сыворотку в лечебных дозах. В ве-
теринарной практике (Я- Е. Кол я ков, 1960) для создания активного имму-
нитета применяют преципитированную формол-вакцину (против пастерел-
леза крупного и мелкого рогатого скота и кур), полужидкую формол-вакцину
(против пастереллеза крупного рогатого скота) и другие убитые вакцины.
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БАРТОНЕЛЛЕЗ

Д". Н. Засухин

Bartonellosis (лат.), Oroy fever (англ.), Barteneliose (нем.), bartonellose
(франц.), fievre de Oroya, verruga peruana, cnfermedad de Carrion (исп.)- Си-
нонимы: лихорадка Оройа, перуанская бородавка, болезнь Карриона.

Бартонеллез — инфекционное заболевание, возбудителем которого яв-
ляется Bartonella bacilliformis Strong, Tyzzer, Sellards, Gastiaburu, 1915.
Встречаются две клинические формы: 1) лихорадка Оройа, характеризую-
щаяся быстро развивающимся лихорадочным состоянием с ясно выраженной
анемией, тяжелым течением и высокой смертностью; 2} кожная форма, при
которой образуются веррукозные разрастания и сходные с гемангиомой
узелки; смертность незначительна.

В 1885 г. Carrion установил, что заболевания, ранее считавшиеся раз-
ными (лихорадка Оройа и перуанская бородавка), являются двумя после-
довательными стадиями одной болезни. Он заразил себя кровью, взятой из
узелка больного с перуанской бородавкой, и заболел типичной формой ли-
чорадки Оройа. Экспериментальное доказательство того, что лихорадка
Оройа и перуанская бородавка — две стадии одного заболевания, было по-
лучено также в опытах на обезьянах Mayer и Kikuth в 1927 г. Возбудитель
этой инфекции Bartonella bacilliformis относится к роду Bartonella, семей-
ству Bartonellaceae. По классификации Bergey (1957) представители рода
Bartonella включены в отряд Rickettsiales. В. bacilliformis описана впервые
перуанским врачом Barton в 1905 г- Бартонеллы имеют форму небольших
зерен, точек, некоторые из них напоминают стадии развития тейлерий или
грахамий. Размеры их от 0,3—0,5 до 1—3 а. В мазках из патологического
материала их можно обнаружить в эритроцитах, а также в клетках ретику-
ло-эндотелиальной системы, особенно печени, лимфатических узлов, селе-
зенки и почек (рис. 95).

Бартонеллы грамотрицательны, по методу Романовского — Гимзы они
окрашиваются в ярко-красные или пурпурные тона. Иногда они распола-
гаются по нескольку штук в эритроците (рис. 95), образуя скопления, це-
почки или У-образные фигуры. Размножение их происходит путем попереч-
ного деления.

При исследовании бартонелл в электронном микроскопе обнаружены
жгутики (рис. 96). Бартонеллы культивируются на различных средах (кро-
вяной агар, развивающиеся эмбрионы кур и др.). Культивирование произ-
водится при 28—37°. Бартонеллы — облигатные аэробы. Они не разжижают
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Рис. 95. Bartonella baciiliformis в эритро-
цитах и клетках типа макрофагов в крови
больного лихорадкой Оройа (no Weinman,

1944).

желатину и не ферментируют ряд Сахаров: глюкозу, галактозу, мальтозу,
фруктозу и др.

Помимо человека, В. baciiliformis патогенна только для обезьян. Дру-
гие представители рода Bartonella паразитируют у крыс — В. (Haemobar-
tonella) muris, морских свинок — В.
tyzzeri, рогатого скота — В. bovisf

миног — В. pavlovskii, щук — В. ni-
collei.

У грызунов, например крыс, бар-
тонеллы вызывают латентную инфек-
цию. Однако после блокады ретикуло-
эндотелиальной системы или удаления
селезенки заболевание обостряется, в
крови появляется большое количест-
во паразитов и животные часто поги-
'ают. Переносчиками бартонелл крыс
-зляется вошь Polyplax spinulosa.

Бартонеллез у человека встре-
чается в западной части Южной Аме-
рики— в некоторых районах Перу,,
Эквадоре, Колумбии и Боливии. Это
заболевание эндемично и встречается
обычно по берегам рек, в долинах на
высоте 1000—3000 м и по обе стороны
\нд. Переносчиком возбудителя явля-
ются москиты (флеботомусы) — Phlebotonius noguchi, P. verrucarum, P. pe-
-_ensis. Заболевание чаще встречается в период дождей, когда указанных
Е^секомых особенно много и они нападают на человека. Описано несколько
крупных вспышек лихэрадки Оройа. Так, в 1870 г. на строительстве желез-
-_:н дороги между Лимой и Оройа заболело и погибло несколько тысяч рабо-
- ::-:.

Источником инфекции, видимо, является больной человек, а также бес-
евмптомные носители возбудителя. Не исключена возможность, что источ-
ЕНКОМ инфекции являются дикие животные, так как известны случаи, когда

певание отдельных лиц отмечалось после ночевки в местности, где не
других людей.

Бартонеллы, попав при укусе москита в организм человека, проникают
в кровяное русло. При острой инфекции паразиты обнаруживаются

крови — в эритроцитах, в клетках ретикуло-эндотелия селезенки, лимфа-
;ких узлов, печени, костного мозга и кожи. Печень увеличена, в ней

?ются скопления гемосидерина. Селезенка и лимфатические узлы также
увеличены. В печени и селезенке обнаруживаются инфаркты и мелкие

-и некрозов.
В костном мозгу наблюдается мсгалобластоз и гипереплазия. У больных

^людается тяжелая гипохромная анемия макроцитарного типа, вызван-
гемолизом эритроцитов, пораженных бартонеллами. Иногда до 90%
юцитов бывает поражено этими паразитическими организмами. При

шческом заболевании у больных развиваются некрозы и разрастание
шительной ткани с образованием ангиоэндотелиом и узелков на коже

подкожной клетчатке. Бартонелл в этом случае удается обнаружить в
ушальных клетках на месте образования узелков. Однако в этих слу-
их значительно меньше, чем в начальной фазе инфекционного про-
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Инкубационный период 2—7 недель и более. Заболевание начинается
с повышения температуры до 40е. Снижение температуры идет медленно.
Лихорадочный период иногда продолжается до 6 недель.

Рис. 96. Жгуты у Bartonella bacilliformis (no Peters, 1955).

В течение этого периода наблюдаются общее недомогание, тяжелые го-
човные боли, боли в мышцах, суставах и в костях. Иногда наблюдается рво-

та, тошнота, язык обложен. Артериальное
давление понижено. Селезенка увеличена
обычно незначительно, печень прощупывает-
ся, болезненна.

Анемия развивается с самого начала бо-
лезни*и быстро прогрессирует. Число эритро-
цитов снижается, содержание гемоглобина
резко падает (до 20—30%), РОЭ ускорена

По истечении 1—2 месяцев от начала бо-
лезни наступает следующая (вторая) стадия
с образованием папул (перуанских бородавок!.
При этом температура может вновь повышать-
ся, боли в мышцах, суставах и костях также
возобновляются. На коже, обычно лица (рис
97), вокруг суставов (нередко симметрично
появляются бородавчатые образования, noz
кожей также образуются узелки. На коже вы-
ступает сыпь вишнево-красного цвета.

Иногда узелки изъязвляются и инфици-
руются' вторичной микрофлорой, что ведет
к тяжелым осложнениям. Заживление узел-
ков и язвочек обычно происходит через

несколько недель без образования рубцов. Крупные узлы заживают через
3—4 месяца с образованием рубцов.

Рис.97. Лицо больного бартонел-
лезом во второй стадии болезни
(перуанская бородавка), (по Ma-

yer, 1924).
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После перенесенного заболевания наблюдается стойкий иммунитет.
f взрослых заболевание обычно протекает более тяжело, чем у детей. Ле-
"альный исход у взрослых достигает 40%.

В мазках крови, приготовленных обычным методом (фиксация в мети-
:>вом спирте, окраска по Романовскому — Гимзе), бартонеллы легко обна-

• уживаются при просмотре с иммерсионным объективом микроскопа. Этих
-аразитов также можно обнаружить в гистологических срезах из биопсиро
инных кусочков бородавок и элементов сыпи. Ясно выраженная анемия
•акже указывает на наличие данного заболевания.

Из серологических реакций применяется реакция связывания компле-
мента со специфическим антигеном, а также реакция агглютинации.

Лечение до последнего времени общеукрепляющее (витамины, препара-
гы железа, экстракты печени и др.). Антибиотики (левомицетин, стрептоми-
Ь и др.) применяются при осложнениях для подавления вторичной
•-фекции.

Специфическая профилактика не разработана. Попытки вакцинации
иодей показали, что предохранить их полностью от заболевания не удается,
2_-:ако тяжесть течения заболевания после вакцинации, по данным неко-

•:ых авторов, снижается.
Основной мерой профилактики .является борьба с переносчиками

-:-скитами) и предохранение от их укусов, Особенно это важно в периоды
х массового лета. Борьба с москитами может проводиться как с личи-

ючными формами, так и с взрослыми насекомыми. Предохранение от
--. сов москитов может быть также различным (применение репеллентов,

— ;менение сеток и пологов и т. п.)-
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СЕРРАЦИОЗ

А. К. Акатов

Серрациоз [serratiosis (лат.), Serratia marcescens infection, chromobac-
terial infection (англ.)] — вызываемое чудесной палочкой заболевание с раэ|
личными проявлениями, чаще местного, но иногда и общего характера.

Этиология. Возбудитель — чудесная палочка Serratia marcescens E -
zio, 1823 (Zoagalactina imetrofa Sette, 1824; Monas prodigiosa Ehrenberc.
1849). Синоним: Chromobacterium (Bacterium) prodigiosum. В определите.»
Bergey (1957) она отнесена к семейству Enterobacteriaceae, род Serratia.

S. marcescens — короткая, иногда сферической формы палочка разме-
рами 0,5 X 0,5—1 [1, располагающаяся поодиночке или небольи;
цепочками из 5—6 клеток. Грамотрицательна. Спор не образует. Подвижна
жгутики расположены перитрихеально. Чрезвычайно характерна форм!
жгутиков — они свернутые, кольцеобразные.

Чудесная палочка является нормальным обитателем воды и почв^
Встречается в пищевых продуктах.

При выращивании на чашке с агаром чудесная палочка образует круг-]
лые, слегка выпуклые колонии диаметром 1—2 мм. Поверхность колонки
гладкая или мелкозернистая. Встречаются колонии в Я -форме, а также сли-
зистые варианты. Цвет колоний белый, переходящий в дальнейшем в ораз-
жево-красный.

На косом агаре S. marcescens-образует гладкий влажный белый налег.
иногда с металлическим блеском. Через 3—4 суток культура приобретаем1

оранжево-красный цвет. При росте в бульоне чудесная палочка дает равно-
мерную муть с тонкой красной пленкой на поверхности среды и серым оса>
ком на дне пробирки. Культура S. marcescens издает ароматический запах.]
напоминающий запах триметиламина. Оптимальная температура для роста]
S. marcescens 25—30°, но она может расти и при 37е (Taylor и Кеапе, 1961

S. marcescens разлагает с образованием кислоты глюкозу, мальтоз),
маннит, галактозу, сукрозу, салицин и ряд других Сахаров (при разложение
глюкозы иногда возможно появление газа).

Чудесная палочка разжижает желатину, закисляет и слегка свертывае-
лакмусовое молоко. Восстанавливает нитраты до нитритов, но не до газ:-
образиого азота. Образует ацетилметилкарбинол, но не образует индол
С метиловым красным дает отрицательную реакцию. Утилизирует цит-
рат, образуеткаталазу, но не образует уреазу и плазмокоагулазу. Является:
факультативным анаэробом.

Ряд штаммов чудесной палочки способен продуцировать красный пиг-
мент, чем и объясняется соответствующая окраска бактериальных культур
Лучше всего пигмент образуется при выращивании S. marcescens в темнот!
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при температуре 253 (Haiby и др., 1961). По данным большинства авторов,
лигмент хорошо растворим в спирте, эфире, хлороформе, бензоле и плохо
-•астворим в воде. Williams с сотрудниками (1958) считают, что некоторые
штаммы чудесной палочки продуцируют два пигмента: один — нераствори-
мый в воде и тесно связанный с микробной клеткой, другой — растворимый
з воде и легко диффундирующий в питательную среду.

Полученные от больных штаммы S. marcescens высокопатогенны для
ч-лых мышей, кроликов, белых крыс, но малопатогенны для морских свинок
Aronson и Alderman, 1943; Bovre и Tonjum, 1963).

Подобно другим грамотрицательным подвижным бактериям, S. mar-
;-c5cens обладает О- и Н-антигенами. Ewing с сотрудниками (1959) изучили
!15 штаммов чудесной палочки и на основе содержания разных О-антигенов
;азделили 104 штамма на 9 серологических групп (цит. по Haiby и др.).

Клиника. Чудесная палочка долгое время считалась сапрофитом. Од-
d̂ Ko за последние 10—20 лет накопились данные, которые указывают, что
" и определенных условиях она может вызвать тяжелые местные или общие
заболевания, нередко с летальным исходом (Aronson и Alderman; Wheat
: сотрудниками, 1951; Patterson с сотрудниками, 1952; Robinson и Woolley,
Й57; Waisman и Stone, 1958; Mollaret и Chamfeuil, 1958; Haiby с сотрудни-

ш). К числу заболеваний, вызываемых S. marcescens, относятся менин-
эндокардит, септицемия, энтероколит, отит и синусит, различные пора-

:'жения легких. Чаще всего, однако, чудесная палочка вызывает инфекцию
•-•чевых путей, в ряде случаев заканчивающуюся сепсисом. Заболевают
обычно люди с пониженной общей сопротивляемостью (маленькие дети, лица
ясжилого возраста, больные другими заболеваниями и пр.).

Имеются сообщения о распространении серрациоза в лечебных учреж-
ЖШГЯХ как типичной внутригоспитальной инфекции (Rabinowitz и Schiff-
гт. 1952; Taylor и Кеапе).

Широкое применение антибиотиков произвело значительные изменения
дгривычной микрофлоре человека и увеличило в его патологии роль S. mar-

*ns, отличающейся высокой лекарственной устойчивостью (она резис-
ia к большинству антибиотиков, особенно пенициллину, эритромицину,
щиклину, бацитрацину, стрептомицину).
Активны в отношении чудесной палочки, по данным большинства авто-

, неомицин, полимиксин В, канамицин и в ряде случаев террамицин и
эмицин. Эти антибиотики наряду с симптоматическими и общеукреп-
щми средствами можно рекомендовать для лечения серрациоза. Необ-
ю, однако, в каждом отдельном случае этой инфекции изучать чувстви-

юсть выделенного штамма к возможно большему числу антибиотиков.
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МИКОБАКТЕРИОЗ КОЖНЫЙ

А. К. Акатов

Микобактериоз кожный—доброкачественное местное кожное забо.:—
вание папулезного характера с хроническим течением, проявляющееся ооы^-
но в виде эндемических вспышек и вызываемое кислотоупорной палочжн
М. balnei. Синонимы: болезнь плавательного бассейна, mycobacterics •
cutanea (лат.), swimming pool granuloma, sore elbow (англ.), Schwimmbad I
fektion (нем.).

Этиология. Возбудитель — Mycobacterium balnei Norden el Lineli,
1951—неподвижная грамположительная палочка размерами 0,2—0,4 х 1,5-]
2,5 \х. Спор не образует. Кислотоупорна, хорошо окрашивается метилен»
вой синью. М. balnei является, по-видимому, нормальным обитателем BOZJ]
и почвы. При нагревании до 56° гибнет в течение 15 минут, температур} I
выдерживает в течение получаса.

М. balnei дает наилучший рост на питательных средах, содержаще
0,5—10% глицерина (Norden и Lineli, 1951). На среде Лсвенштейна — Йев^
сена при температуре 31° через 8-—12 суток М. balnei образует плоские, q
приподнятым центром и слегка неправильными краями колонии желтовато]
белого цвета с влажным блеском. При дальнейшей инкубации колонии п;
обретают оранжевый оттенок. В бульоне М. balnei дает рост в виде осадки
на дне пробирки. М. balnei может расти при температуре от 18 до 37 е (LineS
и Norden, 1954; Mollohan и Romer, 1961). Оптимальная температура 30—
31° при росте на среде Левснштейна — Йенсена и 34—35° при росте на ;,:-
цериновом агаре.

М. balnei разлагает глюкозу и глицерин с образованием кислоты. Даст
резко положительную каталазную реакцию. Индол не образует, H.,S обра- j
зует непостоянно. Нитраты не восстанавливает.

Из экспериментальных животных наиболее восприимчивы к М. balnej
белые мыши, у которых при внутрибрюшинном заражении развивается тяже-
лое заболевание, в большинстве случаев заканчивающееся гибелью живом
ных. Менее патогенна М. balnei для кроликов и почти непатогенна для но: -
ских свинок и крыс.

Клиника. Болезнь начинается обычно через 2 —4 недели после-купания
в бассейне и выражается в появлении на коже красноватой папулы разме-
ром с рисовое зерно. В подавляющем большинстве случаев локализации
поражения—локоть (чаще один, очень редко оба), значительно реже—
колено. В последующие 2 недели папула увеличивается в размерах, дост -
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is объема фасоли, становится более плотной и приобретает пурпурно-крас-
оттенок. Спустя еще несколько недель папула обычно изъязвляется,
икает мокнущая поверхность, которая затем покрывается коричнева-
корочкой. Нередко вокруг основного поражения появляются дополни-

ьные мелкие папулы. Общих симптомов не бывает. Регионарныелимфати-
неузлы, как правило, в процесс не вовлекаются. Заболевание протекает

?г?окачественно и заканчивается самоизлечением через 6 месяцев —
на.
Патологическая анатомия. При гистологическом исследовании пораже-

е - отмечается картина гранулематозного воспаления со скоплениями эпи-
оидных клеток и лимфоцитов. В отдельных случаях наблюдаются типич-
туберкулоидные очаги с эпителиоидными и гигантскими клетками типа
гганса. В центре гранулем часто отмечается наличие фибриноидного
оза. Во многих случаях в препаратах обнаруживаются М. balnei.
Лечение. Для лечения кожного микобактериоз а применяли различные
аы; антибиотики, противотуберкулезные препараты, витамины, анти-

ческие мази, рентгенотерапию, иссечение папулы с последующим заме-
ем дефекта кожным лоскутом (Mollohan и Romer; Schacfer и Davis.
. Однако ни в одном случае не удалось добиться лечебного эффекта,
биотики, активные in vitro (стрептомицин, неомицин, канамицин,

лосерин, тиротрицин), оказались неэффективными при лечении. После
ения гранулем нередко отмечались рецидивы, заболевания.

Эпидемиология. Заболевания кожным микобактериозом впервые были
гистрированы в Швеции в конце 30-х и начале 40-х годов нашего столе-
i Norden и Linell; Hellerstrom, 1951). В дальнейшем эта инфекция была
ужена в США и Канаде (Rees и Bennett, 1953; Greenberg и Kupka,

. Чаще всего инфекция проявляется в виде вспышек, охватывающих
нескольких человек до нескольких сотен (вспышка, описанная Mollohan
[omer, насчитывала 262 заболевших). Во всех случаях заболевание было

о с пользованием плавательным бассейном. С краев бассейна и из
выделяли М. balnei, совершенно аналогичные тем, которые были выде-
из папулезных поражений больных. Заражение происходит при про-

овении возбудителя через мелкие скарификации кожи, что былоэкспе-
тально проверено Linell и Norden, которые наносили чистую куль-

М. balnei на скарифицированную поверхность кожи двух доброволь-
получили у обоих типичные для кожного микобактериоза папулезные
ения. В подавляющем большинстве заболевают люди молодого возра-

Mollohan и Romer сообщают, что 86% заболевших были в возрасте от
о 19 лет.

Профилактика заболевания сводится к устройству бассейнов с гладкими
=ками (без шероховатостей) и к тщательной обработке воды. С этой целью
ell и Norden предлагают осаждение органических примесей из воды с по-
ьью сульфата алюминия, фильтрование ее через песчаные фильтры и уси-
ное хлорирование.
В заключение следует отметить, что существует еще одна точка зрения

миологию кожного микобактериоза. Hellerstrom (1951) описал 6 случаев
езни плавательного бассейна, при которых поражения локализовались
- ;це и по строению напоминали типичную волчанку. Хотя возбудитель
г :>дном случае выделен не был, Hellerstrom не сомневался, что им была
еркулезная палочка. В дальнейшем это предположение было подтвер-
•0 Briick (1952) и самим Hellerstrom (1961), которым удалось выделить
еркулезную палочку человеческого типа в 2 случаях болезни плаватель-
: бассейна. Суммируя имеющиеся данные, Bruck считает, что кожный
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микобактериоз, связанный с заражением в плавательном бассейне, представ-
ляет собой инфекцию двоякого рода; в одних случаях возбудителем заболе-
вания является М. balnei, в других—М. tuberculosis.
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МИКОБАКТЕРИОЗ АБСЦЕДИРУЮЩИЙ

А. К- Акатов

Микобактериоз абсцедирующий — редкое заболевание с хроническим
течением, выражающееся в образовании подкожных абсцессов и вызывае-
мое кислотоупорной палочкой М. abscessus. Латинское название болезни —

cobacteriosis abscidans.
Этиология. Возбудитель — Mycobacterium abscessus (Moore et Frerichs,

r?3) — неподвижная палочка, отличающаяся заметным полиморфизмом,
е размеры 0,2—0,5x1—7JJ. Встречаются кокковидные формы диаметром
5 р. По Граму возбудитель окрашивается положительно, обладает выра-

женной кислотоупорностью. В культурах старше 5-дневного возраста иног-
а обнаруживаются некислотоупорные палочки. По-видимому, М. abscessus
Езляется нормальным обитателем почвы. Она переносит нагревание до 60е

в течение 10—20 минут, но погибает спустя 40 минут.
М. abscessus была выделена Moore и Frerichs (1953) при посеве материа-

ла от больной на агар Сабуро. После 4-дневной инкубации при 37,5° на агаре
южно было наблюдать гладкие с влажным блеском колонии диаметром

5 2 мм, с приподнятым центром и более плоскими краями. Колонии
окрашены в светло-кремовый цвет, который переходил затем в корич-

•еаатый. В бульоне М. abscessus давала рост в виде осадка на дне пробир-
и хрупкой пленки на поверхности среды. Было установлено, что М. abs-

s растет на простых питательных средах, однако наилучший рост она
на средах, содержащих глицерин. Оптимальная температура роста

5 :. хотя М. abscessus может расти и при 22—25°. При 42°рост отсутствует.
М. abscessus утилизирует глюкозу, левулезу и маннозу на среде Мер-

рг.та (Merrill, 1931). Лакмусовое молоко слегка подщелачивает, но не свер-
вгвает. Желатину не разжижает. Культуры 3-недельного возраста восста-
изливают нитраты до нитритов, культуры в возрасте до 10 дней этой спо-
собностью не обладают.

Для экспериментальных животных М. abscessus мало патогенна. Наи-
S:.--zr восприимчивы к ней морские свинки.

Клиника и патологическая анатомия. Единственный, по-видимому,
: заболевания абсцедирующим микобактериозом, вызванного М. absces-

«>. описан Мооге и Frerichs в 1953 г. Заболела женщина в возрасте 62 лет,
f которой началось опухание левого коленного сустава, сопровождавшееся
•иезненностью и затруднением подвижности. За 48 лет до этого больная

Ш — Рук-во по микробиологии, том VII
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получила травму этого сустава с повреждением кожных покровов и смеще-
нием коленной чашечки, однако в течение длительного времени последствия
травмы ее не беспокоили. Больная была оперирована. Из удаленных фраг-
ментов коленного сустава были выделены кислотоупорные палочки.

У больной диагностировали туберкулез и начали ее лечить инъекция-
ми стрептомицина с пенициллином. Спустя несколько дней у больной
появилась припухлость в области обеих ягодиц, связанная с формированием
абсцессов в подкожножировой клетчатке, где они образовывали многочис-
ленные синусы.

Абсцессы распространялись до наружной фасции большой ягодичной
мышцы и захватывали нижний слой кожи. Центр абсцесса состав-
ляла зона казеозного некроза, вокруг которого располагалась зона фиброз-
ной ткани с многочисленными грануляциями. Вокруг некротических очагов
наблюдалось множество гигантских и эпителиоидных клеток и лимфоцитов.
В ряде случаев скопления гигантских клеток образовывали небольшие ту-
беркулы. Из абсцессов были выделены кислотоупорные палочки, которые
вместе с выделенными из коленного сустава были индентифицированы впо-
следствии как М. abscessus. После вскрытия и дренирования абсцессов забо-
левание закончилось выздоровлением.

Авторы полагают, что во время травмы микобактерии проникли из поч-
вы в коленный сустав. После оперативного вмешательства они начали гема-
тогенным путем распространяться по организму, в значительной части осели
в ягодичной области и вызвали там абсцессы, поскольку эта область стала
locus minor is resistentiae вследствие многочисленных инъекций антибио-
тиков.

Два других случая заболевания, сходного по клинической и отчасти
патоморфологической картине с абсцедирующим микобактериозом, описаны
Brock, Kennedy и Clark (1960), и Limbos с сотрудниками (1961). В первом
случае у женщины через 3 недели после травмы в области бедра появились
абсцессы. Эти абсцессы располагались в подкожной клетчатке и захваты-
вали нижний слой кожи. Заболевание закончилось спустя 2 года самопро-
извольным излечением. Во втором случае абсцесс в ягодичной области
возник у женщины, длительное время страдавшей трахеобронхиальнои адено-
патией. Заболевание закончилось выздоровлением после вскрытия и дрени-
рования абсцесса.

В обоих случаях из абсцессов были' выделены кислотоупорные палочки,
обладавшие весьма сходными свойствами. Палочка, обнаруженная Limbos
и др., была идентифицирована как Mycobacterium fortuitum, которая отно-
сится по классификации Runyon (1958) к IV группе атипичных микобакте-
рии. Палочку, выделенную Brock и др., идентифицировали как атипичную
микобактерию, также относящуюся к IV группе. Микобактерии, обнаружен-
ные в обоих случаях, характеризовались сравнительно быстрым ростом при
20—25° (колонии появлялись уже спустя 2—4 суток), отсутствием пигмен-
та, лекарственной устойчивостью. Они были непатогенны для морских
свинок и патогенны для белых мышей.

В случаях, описанных Moore и Frerichs, с одной стороны, и Brock с со-
трудниками и Limbos с сотрудниками—с другой, картины заболеваний
были весьма сходны, в то время как свойства возбудителей заметно раз-
личались.

Можно предположить, что разные атипичные микобактерии, обладаю-
щие обычно весьма низкой патогенностью для человека, при благоприят-
ных для микробов условиях могут вызвать очень сходные хронические
заболевания, выражающиеся в образовании подкожных абсцессов.



Литература 419

Л И Т Е Р А Т У Р А

о с к J . М., K e n n e d y С. В. а. С I а г к W. H. Arch. Dermatoi., 1960, v. 82,
p. 918.

L i m b o s P., B r e t e y J . , J a d i n J . a . B r u t s a e r t P. Ann. Soc. Belg. Med.
Trap, 1961, v. 41, p. 127.

Л е г г i 1 1 M. H. J . Bact., 1931. v. 21, p. 361.
H o o r e M. a. F г е г i с h s J . B. J. Invest. Dermat., 1953, v. 20, p . 133.
l a n y o n E. H. Leprosy Briefs, 1958, v. 9, № 6, p. 21



Г Л А В А XIX

ХРОМОБАКТЕРИОЗ

Л. /С- Акатов

Хромобактериоз — редкое заболевание септического характера с тяже-
лым течением, вызываемое пигментобразующей палочкой Chromobacterium
violaceum Manilae. Синонимы: chromobacteriosis (лат.), bacillus violaceus
infection (англ.).

Этиология. Возбудитель — Chromobacterium violaceum Manilae
Woolley, 1905. Синонимы: Bacillus violaceus Manilae, Pseudomonas ma-
nilae. По данным Н. А. Красильникова (1949), Chr. violaceum Manilae не
является вариантом Chromobacterium violaceum (Bergonzini, 1883) (семейство
Bacteriaceae), а представляет собой самостоятельный вид, относящийся
к семейству Pseudomonadaceae.

Pseudomanas manilae — короткая грамотрицательная палочка разме-
ром 0,6x1,0—1,5 JA. Подвижна (монотрих); в мазке чаще располагается по-
одиночке, реже парами и группами. Спор не образует. Ps. manilae является,
по-видимому, нормальным обитателем воды и почвы (Schattenberg и Harris,
1942; Н. А. Красильников), по крайней мере в некоторых географических
областях (Северная Америка, Филиппины).

На агаре Ps. manilae образует крупные (диаметром 5—7 мм и более)
гладкие выпуклые колонии с влажным блеском. Оптимальная температура
роста 37е (Woolley, 1905). Характерным свойством Ps. manilae является
образование пигмента, имеющего различные оттенки: от темно-фиолетового
до пурпурного (Woolley, Black и Shahan, 1938; Soule, 1939). Woolley
указывает, что пигмент хорошо растворим в воде; по данным Black и Sha-
han, он расстворим только в спирте.

Ps. manilae гидролизует крахмал и расщепляет глюкозу с образованием
кислоты. Желатину разжижает слабо, лакмусовое молоко не изменяет. Ни-
траты восстанавливает до нитритов. На кровяном агаре дает гемолиз. Экзо-
токсина не образует. Является облигатным аэробом.

Экспериментальные животные весьма чувствительны к заражению
Ps. manilae. При внутривенном или внутрибрюшинном заражении кроли-
ков, морских свинок и белых мышей большинство животных погибает через
10—72 часа при явлениях тяжелой интоксикации.

Иммунитет при этом заболевании изучен очень мало. Schattenberg и
Harris показали, что двукратная иммунизация мышей фильтратом бульон-
кой культуры Ps. manilae защищала их от гибели при заражении 2 DCL
этой культуры.

Клиника. Впервые заболевание хромобактериозом наблюдал Woolley
(1905) на Филиппинах у карабао — водяных буйволов (water-buffalo) \

1 Следует указать, что термин «хромобактериоз» вряд ли можно признать удачным для
обозначения заболевания, вызываемого Ps. manilae, особенно в связи с тем,что в последнее
время этот термин нередко употребляют для обозначения более частого заболевания чело-
века, вызываемого чудесной палочкой Chrombbaclerium prodigiosum (Serratia marcescens).
Термин «манильская болезнь» кажется нам более подходящим.
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Болезнь у карабао протекала по типу острой геморрагической септицемии
в заканчивалась гибелью животных. Из легких и лимфатических узлов по-
гибших животных была выделена Ps. manilae.

В доступной литературе нам удалось найти описание только 3 случаев
хромобактериоза людей (Black и Shahan, Soule, Schattenberg и Harris).
Все 3 случая закончились летально. Два из них протекали хронически {15
• 9 месяцев), один — по типу острой инфекции (7 дней). Инкубационный
-ериод был коротким —2—3 дня. Заболевание начиналось с резкого по-
вышения температуры и увеличения лимфатических желез, регионарных по
сношению к входным воротам инфекции (паховые или шейные). В месте
знедрения возбудителя, а также на коже туловища и верхних конечностей
лоявлялись поражения, напоминающие сибиреязвенные карбункулы и окру-
женные кольцом пустул, гной в которых имел фиолетовый оттенок. Раз-
знвался общий лимфаденит. Эти явления сопровождались лихорадкой сеп-
тического типа. При хроническом течении болезни острые симптомы через
некоторое время проходили, а спустя несколько месяцев появлялись вновь.

Патологическая анатомия. При вскрытии больных, погибших от хромо-
'актериоза, обнаружены многочисленные очаги некроза в лимфатических
железах, легких, печени, селезенке. Форма очагов чаще неправильная,
геже круглая или овальная; размеры от точечных до 1 см в диаметре; цвет
грязно-белый. В местных лимфатических железах нередко наблюдается
пассивная деструкция.

При микроскопическом исследовании в очагах отмечен гранулярный
еекроз. Клеточная реакция выражена очень слабо: на периферии некротиче-
::-;нх фокусов наблюдаются лишь отдельные лимфоциты и полинуклеары.
Из очагов некроза и крови погибших выделена Ps. manilae.

Лечение. О лечении хромобактериоза имеется очень мало сведений.
See описанные случаи заболевания имели место до начала широкого приме-
нения антибиотиков. Сульфаниламиды и переливания крови оказались неэф-

фективными (Black H~Shahan, Soule).
Эпидемиология. Эпидемиология и профилактика болезни также

шало изучены. В одном случае заболеванию предшествовало купание
-руду, в другом —незначительная травма стопы. Есть все основания счи-

•игь. что Ps. manilae проникает в организм человека через мелкие повреж-
ь~ия кожи. Возможность такого пути заражения была экспериментально

зана Schattenberg и Harris в опыте на кроликах и белых мышах.
Можно предположить, что отсутствие в последние годы сообщений

случаях хромобактериоза у людей в значительной мере объясняется ши-
рским применением антибиотиков и возможностью в связи с этим купиро-

заболевание еще до установления правильного бактериологического
•игноза.
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БОТРИОМИКОЗ

А. К- Акатов

Ботриомикоз •— заболевание, выражающееся в появлении на коже или
слизистых оболочках доброкачественной опухоли, представляющей собой
разрастание грануляционной ткани. Другие названия болезни — ботрио-
микома, пиогенная гранулема, телеангиэктатическая гранулема, botryo-
mycosis, staphylococcic actinophytosis (лат.), pyogenic granulorna, blood
wart (англ.).

Этиология. Заболевание известно уже давно, однако его этиологию
пока еще нельзя считать окончательно выясненной, хотя большинство
авторов полагает, что возбудителем ботриомикоза является золотистый ста-
филококк.

История изучения этого вопроса достаточно подробно представлена в ра-
боте Rowe (1958). В 1879 г. Rivolta и в 1887 г. Bollinger описали опухоль,
похожую по виду на тутовую ягоду и появлявшуюся на мошонке и семенном
канатике лошадей после кастрации. Bollinger высказал предположение,
что заболевание вызывалось специфическим паразитом грибковой природы,
имеющим тенденцию расти гроздьями. Он назвал его Botryomyces. В 1897 г.
Poncet и Dor описали заболевание человека, выражавшееся в появлении гра-
нулем на ножке, очень напоминавших по структуре «тутовую ягоду» Rivolta
и Bollinger. Это заболевание было названо botryomycosis hominis. Позднее
Bodin (1902) и Crocker (1903) высказали убеждение, что возбудителем бот-
риомикоза человека является Staph. aureus, a Hartzell (1904) предложил
для этого заболевания название «пиогенная гранулема» (вышеуказанные
работы цитированы по Powe).

Сторонники стафилококковой этиологии пиогенной гранулемы подчер-
кивают наличие в опухоли воспалительной реакции и обнаружение в кровяни-
сто-гнойном ее содержимом чистой культуры стафилококка (Drake и др.,
1943; Rupe и Lockward, 1947). Необычную реакцию тканей на внедрение
стафилококка Drake и др. в значительной степени связывают со свойствами
штамма-возбудителя. По их мнению, маловирулентные стафилококки с по-
ниженной инвазивной способностью, попадая в ткани, оседают там и под-
держивают хронический воспалительный процесс с гранулематозной ткане-
вой реакцией.

Сторонники неинфекционной этиологии ботриомикоза (Riley, 1948;
McGeoch, 1961) указывают, что в ранней стадии заболевания воспалительной
реакции в опухоли не наблюдается и выделить из нее микробную флору не
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удается. По своей гистологической структуре опухоль очень напоминает
ангиому. В дальнейшем, однако, через многочисленные эрозии в нее прони-
кает посторонняя микрофлора (чаще всего стафилококк), что и ведет к появ-
•ению воспалительной реакции.

Клиника. Пиогенная гранулема возникает на поверхностях, покрытых
плоским эпителием. Обычно ее появлению предшествуют незначительные
травмы (Morehead и др., 1944; Riley, А. Шнейдман, 1961). Наиболее ча-
стые локализации поражения — кожа кистей рук, стоп, лица, плеч, спины,
промежности, слизистая ротовой по-
лости (в том числе и язык), носа, глот-
ки, влагалища, шейки матки, мо-
чевого пузыря, уретры. Кегг (1951),
суммируя материал по 289 хирургиче-
ским случаям пиогенной гранулемы,
сообщил, что в 143 случаях она ло-
кализовалась в ротовой полости (в
20 случаях на языке) и в 21 случае—
з носу.

Заболевание проявляется в воз-
никновении воспалительной опухо-
ли округлой формы диаметром от 0,25
до 6 см (в среднем 1 см) (рис. 98).
Чаще опухоль бывает на ножке дли-
ной до 1 см, но нередки и сессильные
«сидячие) гранулемы. В ранней ста-
Ша опухоль имеет ярко- или темно-
красный цвет, однако в дальнейшем
чожет становиться черно-коричневой
з результате экстравазации крови,

-систенция обычно твердая или
пластичная, но нередко центральная часть опухоли мягкая из-за обильных
грануляций. Часто на поверхности гранулемы наблюдаются зоны некроза
с корочками, изъязвлениями и гнойным или гнилостным отделяемым, издаю-
рдаы неприятный запах. Весьма характерный признак пиогенной грануле-

мы — частые геморрагии, в связи с чем она получила название «кровяная
о:.родавка».

Обычно опухоль безболезненна, но иногда вызывает зуд, особенно при
расположении на волосистой части лица. Нередко заболевание сопровож-
дается местными лимфаденитом и лимфангоитом, а также повышением тем-
пературы.

Патологическая анатомия. При гистологическом изучении пиогенной
гранулемы обычно обнаруживаются разрастания грануляционной ткани.
~?онизанные большим количеством кровеносных сосудов. Для этой опухоли
характерно усиленное образование капилляров и более крупных сосудов
капиллярного типа с утолщенными стенками, что очень напоминает картину
ангиомы. Сосудистая сеть имеет гроздевидное строение, чем и объясняется
дмьчатая структура опухоли. В сосудах наблюдается умеренная пролифе-
рация эндотелия. Окружающая сосуды ткань инфильтрирована полиморф-
-зядерными лейкоцитами, лимфоцитами, моноцитами, плазматическими
г тучными клетками. Развитие опухоли начинается в соединительнотканном
слое кожи или слизистой, и рост ее идет в направлении эпителия, который
:гычно покрывает гранулему снаружи. Однако нередко под напором расту-
щем опухоли плоский эпителий разрушается и на поверхности гранулемы

Рис. 98. Ботриомикома (по Л. Н. Машкил-
лейсону).
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образуются кровоточащие эрозии, которые легко подвергаются инфициро-
ванию.

Формирование опухоли происходит обычно в течение нескольких не-
дель. Иногда вначале она растет медленно, но затем в течение короткого вре-
мени достигает максимального размера, после чего сохраняется в этом состоя-
нии неопределенно долго, не обнаруживая тенденции к заживлению. Бы-
строта роста опухоли зависит от ее кровоснабжения.

При неполном удалении опухоль вновь начинает расти и достигает пер-
воначальных размеров (Rupe и Lockward, McGeoch). Но и тотальная экс-
тирпации гранулемы не всегда предохраняет от рецидива заболевания
(Manning, 1959).

Диагностика. Правильная диагностика пиогенной гранулемы представ-
ляет известные трудности. Хотя это заболевание встречается сейчас не
столь редко, оно еще недостаточно хорошо изучено. В связи с этим нередки
диагностические ошибки как в сторону уменьшения случаев пиогенной
гранулемы, так и в сторону их увеличения. Особенно трудно дифференци-
ровать ботриомикоз от ангиомы, рака, папилломы, острых и хронических
воспалений и ряда других заболеваний (Rowe, McGeoch, А. Шнейдман).

Лечение. Для лечения пиогенной гранулемы, помимо оперативного
удаления (иссечение в области здоровых тканей), применяют прижигание
сухой углекислотой, диатермокоагуляциго, ультрафиолетовое облучение,
рентгено- и радиотерапию.

Эпидемиология. Заболевания пиогенной гранулемой наблюдаются при-
мерно с одинаковой частотой у лиц обоего пола. Молодые люди заболевают
чаще, чем пожилые. Довольно часто болеют беременные женщины, у кото-
рых опухоли появляются на слизистой полости рта или шейки матки —«опу-
холи беременности» (McGeoch, Morehead и др.). Изучение основных вопро-
сов эпидемиологии заболевания затруднено тем, что этиология пиогенной
гранулемы окончательно не выяснена и единой точки зрения по этому
вопросу нет.
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КОНЪЮНКТИВИТЫ БАКТЕРИАЛЬНОЙ ЭТИОЛОГИИ

С. И. Тальковскай и Е. П. Земляницкая

В данную главу включены следующие конъюнктивиты бактериальной
этиологии: острый эпидемический конъюнктивит, острый пневмококковый
конъюнктивит, острый стрептококковый конъюнктивит, острый стафило-
кокковый конъюнктивит, острый конъюнктивит, вызванный кишечной па-
лочкой, блефароконъюнктивит подострый, овечий коринебактериоз (овечья
офтальмия).

ОСТРЫЙ ЭПИДЕМИЧЕСКИЙ КОНЪЮНКТИВИТ

Острый эпидемический конъюнктивит, известный с древнейших времен,
был занесен в Европу из-Египта войсками Наполеона, после чего стали на-
блюдаться эпидемии этого заболевания в европейских государствах и в Рос-
сии. Однако постоянными очагами острого эпидемического конъюнктивита
продолжают оставаться Африка, Азия и Австралия.

Во всех государствах Европы, так же как и в Северной и Южной Аме-
рике, эпидемии конъюнктивита описывались неоднократно. В СССР же
постоянными очагами этого заболевания являются республики Средней Азии
и реже Закавказья и Северного Кавказа (П. Ф. Архангельский, 1938;
О. А. Дудинов, 3930; Н. М. Павлов, 1938). На Севере это заболевание встре-
чается редко. Следует отметить, что в последние годы частота этого конъюнк-
тивита в СССР значительно снизилась, однако эпидемиологическое значение
его остается довольно значительным.

Этиология. Специфическим возбудителем заболевания является Bacil-
lus Koch—Weeks (Koch, 1883; Weeks, 1886). Синонимы: Bacillus aegyp-
tius (Trevisan, 1889), Bacterium aegyptiacum (Lehmann, 1889), Haemo-
philus conjunctivitidis (Bergey и др., 1923), Haemophilus aegyptius
iBergey, 1957).

BacWus Koch—Weeks — палочка шириной 0,25—-0,5> и длиной 1—
2.5[л, располагается единично или в вяде коротких цепочек, иногда в форме
нитей; неподвижна, спор не образует, грамотряцательна. Бактерия требо-
загельна к питательным средам, растет только при наличии в средах
\'фактора(фосфопириннуклеотид) и X фактора (гемин). Для выращивания
можно применять обычные питательные среды: мясо-пелтонный бульон,
1.5—2% мясо-пептонный агар с добавлением УиХ факторов
Филдса, кровяной агар, среду Левинталя, №'ЖЩШ

осадка. На твер



426 С. И. Тальковский и Е. П. Земляницкая

дых средах микроб растет в виде мелких, 0,5—0,8 мм, круглых, прозрачна -
колоний, гемолиза не вызывает. Оптимальная температура роста 34—.;"

Микроб разлагает с образованием кислоты глюкозу, фруктозу и галак-
тозу, не разлагает ксилозу, мальтозу, сахарозу, лактозу и маннит. Индоя
не образует. Восстанавливает нитраты с образованием нитритов.

Для лабораторных животных не патогенен.
Близкой формой микроорганизмов, дающей картину острого конъюнк-

тивита, является Haemophilus influenzae (Topley и Wilson, 1955; Ber^e;
1957). По своим морфологическим и биохимическим свойствам не отличаете*
от Вас. Koch—Weeks, но имеет отличный от Вас. Koch—Weeks антигенные
состав.

Патологическая анатомия. В патологоанатомическом отношении конъ-
юнктивит Коха—Уикса лишен какой-либо специфичности, так как при нем
констатируются те же изменения, которые присущи всем общим катарам
ным процессам в конъюнктиве: гиперемия, инфильтрация, отек, изменения
в эпителии; кровоизлияния при конъюнктивите Коха—Уикса происходят
или вследствие повышенной порозности сосудистой стенки — при точечнк>.
формах, или вследствие нарушения ее целости — при более крупных кровс-
излияниях (А. И. Покровский, 1960).

В общем можно отметить, что степень выраженности патологоанатоми-
ческих изменений соответствует интенсивности клинических симптомов.
Следует отметить, что палочки Коха—Уикса в начале процесса обнаружи-
ваются на поверхности эпителиального покрова между сосочками и склад-
ками конъюнктивы; в дальнейшем они проникают в самый эпителий и з
глубь инфильтрированной ткани конъюнктивы.

Течение, симптомы, осложнения, прогноз. Инкубационный период
конъюнктивита Коха—Уикса, начинающегося обычно внезапно, колеб-
лется от нескольких часов до 1—2 суток.

По интенсивности выраженности процесса различают легкую, среднюю
и тяжелую формы конъюнктивита Коха—Уикса (М. М. Золотарева, 19551:
другие авторы (П. Ф. Архангельский, 1938) определяют тяжесть процесса
по четырехбалльной системе. Однако такое деление является лишь услов-
ным, так как всегда возможен переход одной формы в другую.

Болезнь, чаще поражая оба глаза, реже один глаз, начинается с гипе-
ремии конъюнктивы век, быстро распространяющейся на переходные склад-
ки и на конъюнктиву глазного яблока. С самого начала появляется слизи-
стое, а затем гнойное отделяемое, характер которого может быть в дальней-
шем различным: серозно-фибринозный при наличии пленок или умеренный
серозно-гнойный.

Гиперемия обычно резко выражена на всех участках конъюнктивы;
при этом уже с самого начала по ходу расширенных сосудов обнаруживают-
ся кровоизлияния от мелких точечных до более обширных, что и является
характерным для конъюнктивита Коха—Уикса. В области же глазной щели
на конъюнктиве глазного яблока обнаруживаются серовато-белые образо-
вания треугольного очертания, основанием к лимбу роговицы и в виде поло-
ски вокруг последней, что объясняют уплотнением в этих частях соедини-
тельнотканной основы конъюнктивы.

В некоторых случаях конъюнктивит Коха—Уикса протекает при менее
выраженных клинических явлениях: умеренная гиперемия, кровоизлия-
ния незначительны или совсем отсутствуют (негеморрагическая форма).

Нередким, но не обязательным для трактуемого конъюнктивита, яв-
ляется также отек конъюнктивы, особенно в области нижней переходной
складки.



Конъюнктивиты бактериальной этиологии 427

Конъюнктивиту Коха—Уикса могут сопутствовать и некоторые пора-
жения роговой оболочки — чаще в виде поверхностного точечного керати-
та, имеющего благоприятное течение, но могут быть и более тяжелые язвен-
ные формы (Junes, 1924).

В ряде случаев отмечается распространение процесса на радужную обо-
лочку, отвечающую на действие возбудителя гиперемией или наличием
ирита.

В детском возрасте (до 2 лет) болезнь часто (56%) протекает более тя-
жело и ей сопутствуют общие явления в виде повышения температуры, голов-
ной боли, болей в конечностях, бессонницы, невралгий, увеличения предуш-
;чых лимфатических узлов—состояние, подобное гриппозному. Именно
в этом возрасте и наблюдаются наиболее тяжелые пленчатые и бленнорей-
ные формы конъюнктивита Коха—Уикса (О. А. Дудинов, 1930; Н.М.Пав-
лов, 1938). Такое тяжелое течение последнего нередко обусловливается
общим упадком сопротивляемости детского организма после перенесенных
истощающих заболеваний. Длительность болезни определяется в 2—4 не-
жели; однако необходимо при этом учитывать частую возможность смешан-
ной _ инфекции, для выявления которой необходимы бактериологиче-
ские исследования; последние необходимы также для установления бацил-
лоносительства и они особенно важны в случае пленчатых и бленнорейных
оорм.

Бактериологический диагноз. Бактериологическому исследованию
водлежат выделения конъюнктивы больного. Исследуемый материал заби-
рают стерильным тампоном. Вас. Koch—Weeks характеризуется нестой-
гхтью к воздействию физических факторов: света, температуры, высыха-
ЕЙЯ. В связи с этим рекомендуется посев исследуемого материала на пита-

ельные среды производить сейчас же после взятия.
Из материала, взятого от больного, готовят мазки, окрашивают по

1му и исследуют под микроскопом. В положительных случаях в мазках
ес-н ар уживаются грамотрицательные мелкие палочки, расположенные оди-

шо или в виде коротких цепочек. Для выделения чистой культуры де-
посев на кровяной агар, среду Левинталя или агар Филдса, выдер-

зают 24 часа в термостате при температуре 37°. Определяют выросшую
гльтуру по морфологии бактерий, характеру роста на средах и биохими-

ческой активности.
Окончательную идентификацию выделенной чистой культуры прово-
путем постановки реакции агглютинации с сыворотками кроликов,

унизированных чистой культурой Вас. Koch—Weeks, имеющейся в му-
..
Лечение. Для лечения острого эпидемического конъюнктивита Коха—

жкса прибегают к местной и общей терапии.
Из местных средств в широкой врачебной практике находят примене-
лрепараты серебра в виде 1—2% раствора ляписа, которым на протяже-

• 3—6 дней ежедневно однократно прижигают конъюнктиву вывернутых
[ сближенных век таким образом, чтобы они прикрывали собой роговую

.точку. Избыток ляписа нейтрализуют физиологическим раствором
ценной соли. Вместо ляписа находят также применение капли из 3—5%

)ра колларгола, протаргола, таргезина и др., которые закапывают в
гъюнктивальный мешок 3—4 раза в день.

Некоторые авторы (И. И. Казас, 1924) более действенной при описы-
. м конъюнктивите считают 1—1,5% желтую ртутную мазь, которая
icHHO показана в детском возрасте, когда конъюнктивит Коха—Уикса
ккняется наличием фликтен.
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Кроме указанного, прибегают к промыванию конъюктивального мешка
растворами оксицианистой ртути (1:5000), фурацилина (1:5000) и др.. 1
для предупреждения склеивания краев век и мацерации кожи смазываю*
их индифферентными или антисептическими мазями (2% борной, 5% ксеро-
формной).

Следует все же признать, что лечение конъюнктивита Коха—Уикса
сульфаниламидами и антибиотиками является более эффективным, так
как палочки Коха—Уикса являются чувствительными к тем и другим,
хотя и встречаются штаммы этих палочек, устойчивые к этим препаратам.

Из сульфаниламидных препаратов чаще пользуются альбуцидом в вид
припудривания конъюнктивы мелким порошком один раз в сутки с после-
дующим 5—6-кратным закапыванием 30% раствора или закладыванием за
веки с такой же частотой 30% альбуцидной мази; в других случаях ограни-
чиваются только закапыванием 30% раствора через каждые 2—3 часа
(А. 3. Гольденберг, 1946).

Вместо альбуцидной нередко пользуются и 5 — 10% сульфазолово:.
мазью (М. М. Золотарева, 1955).

Во избежание рецидивов и обострений применение сульфаниламидных
препаратов следует продолжать на протяжении еще 2—3 дней после исчез-
новения всех клинических проявлений описываемого конъюнктивита.

Несмотря на ограниченные в офтальмологической практике дозировка
и кратковременное применение сульфаниламидов, следует все же иметь
в виду возможность интоксикации (головная боль, тошнота, рвота, кожные
сыпи и др.) и кожных аллергических реакций.

Столь же широкое применение в лечении этого конъюнктивита имеет
и пенициллин, поскольку большинство штаммов палочек Коха—Уикса яв-
ляется к нему чувствительными; к пенициллину чувствительными оказы-
ваются и те из них, которые являются устойчивыми к сульфаниламидам.

При местном лечении пенициллин применяют в виде капель через каж-
дые 3—4 часа по 2 капли в концентрации от 10 000 до 40 000 ЕД на 1 мл
физиологического раствора.

При роговичных осложнениях рекомендуется закладывать за веки
пенициллиновую мазь (25 000 ЕД на 5 г вазелина с ланолином) или 30%
альбуцидную мазь.

Следует отметить, что и при лечении пенициллином возможны побоч-
ные действия — дерматиты с отеком век и лица, изредка бывают и общие
явления (озноб, головные боли и др.).

Некоторые авторы (М. М. Золотарева, 1955) установили, что сочетание
общего лечения с местным обеспечивает более верный успех и сокращает
длительность лечения.

Использование указанных препаратов, санитарно-эпидемиологиче-
ские мероприятия и широкая санитарно-просветительная работа входят
в профилактику описываемого конъюнктивита.

Э п и д е м и о л о г и я . Болезнь контагиозна — возникает в резуль-
тате переноса инфекции руками и предметами общего пользования (поло-
тенца, платки и пр.) из больного в здоровый глаз. При этом следует иметь
в виду, что вирулентные возбудители могут сохраняться в течение 2—3 не-
дель в глазу, который клинически считается уже выздоровевшим; возможно
также бациллоносительство у людей, которые конъюнктивитом Коха—Уикса
не страдали (П. Ф. Архангельский, 1938; Л. Ф. Парадоксов, 1952; М. М. Зо-
лотарева, 1955).

Ввиду того что жизнеспособность палочки Коха—Уикса сохраняется
в течение некоторого времени в жидкой среде, не отрицается также возмож-
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ность заражения грязной водой в первые часы попадания в нее возбудителя
водоемы и др.).

Оптимальная температура воздуха, благоприятствующая развитию
: эпидемического конъюнктивита Коха—Уикса, по Л. Ф. Парадоксову,

18—24°, по Н. М. Павлову — 28—29°.
Сочетание местных климатических условий (температура, влажность

воздуха) с условиями труда и быта населения создает почву для сезонно-
' сти вспышек. В республиках средней Азии эти вспышки приходятся на

август—октябрь, когда палочка Коха — Уикса, не исчезая в зимние
чссяцы, обнаруживается на конъюнктиве в максимальном количестве.

Отмечается особая поражаемость детей, особенно ясельного возраста.

ОСТРЫЙ ПНЕВМОКОККОВЫЙ КОНЪЮНКТИВИТ

Острый пневмококковый конъюнктивит встречается в глазной практике
довольно часто; возбудителем его являются пневмококки (биологические
1 другие свойства пневмококков см. в томе VI Руководства).

Возникновение конъюнктивитов трактуется как аутоинфекция пнев-
мококками — сапрофитами на нормальной конъюнктиве, которые приобре-
тают патогенные свойства при благоприятных условиях (А. И. Покров-
:-,:ий, 1960).

Чаще пневмококковые конъюнктивиты встречаются в местностях с уме-
ренным и холодным климатом, где иногда отмечается эпидемическое их
-дспространение. Особенно поражается детский возраст.

Пневмококковый конъюнктивит развивается остро, после инкубацион-
= :го периода в 1—2 дня, поражая один или оба глаза. Нередко заболеванию
глаз сопутствует катаральное состояние верхних дыхательных путей (на-
эюрк, бронхит), этиология которого такова же, как и самого конъюнк-

-••зита.
Присущие конъюнктивитам обычные объективные явления — гипере-

ж*я. отек тканей и отделяемое — при пневмококковом конъюнктивите
амеют различную степень выраженности. В одних случаях процесс проте-
чет настолько бурно, что напоминает гонобленнорею, особенно в детском
*:=?асте. В тяжелых случаях отмечаются точечные кровоизлияния на конъ-
вктиве склеры. В других же случаях все указанные явления выражены
— i^ee. Вначале отделяемое имеет серозный характер с примесью хлопьев

••''•;>ина, свертки которого могут образовывать на слизистой хряща и пере-
ходной складке нежные, легко снимающиеся пленки, слизистая под кото-
рыми лишь слегка кровоточит.

Остро начавшись, болезнь в ближайшие же дни достигает своего наи-
в^чилего развития; затем все явления быстро уменьшаются и исчезают.
"_ гельность болезни от 7 до 12 дней. Пневмококки обнаруживаются в от-
: |яемом и в клетках эпителия конъюнктивы в первые 2—3 дня болезни,

•осле чего они исчезают.
Конъюнктивиту могут сопутствовать поражения роговой оболочки в ви-

•нфильтратов, которые могут изъязвляться, но легко поддаются лечению.
Конъюнктивиты, вызываемые пневмококками и палочками Коха—Уикса,

клинической картине часто трудно различимы, и правильный диагноз
кжет быть поставлен лишь в результате бактериологических исследований.

Бациллоносители и больные со слабо выраженным пневмококковым
ы-къюнктивитом могут быть источником широкого заражения окружаю-

к . особенно в закрытых детских учреждениях, где болезнь может принять
.: .̂-;тер эпидемии.
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Ввиду наклонности пневмококкового конъюнктивита к критическому
разрешению применяется лишь местное лечение сульфаниламидными пре-
паратами (главным образом альбуцид) и антибиотиками (пенициллин, син-
томицин, террамицин, тетрациклин); и только в осложненных случаях и
при катаре дыхательных путей показана общая терапия (пенициллино-
или стрептомицинотерапия).

ОСТРЫЙ СТРЕПТОКОККОВЫЙ КОНЪЮНКТИВИТ

Стрептококки (описание биологических свойств стрептококков см.
в томе VI) как самостоятельные возбудители острого конъюнктивита фигу-
рируют значительно реже пневмококков, все же стрептококки обнаружи-
ваются в 9,4% случаев. Но они чаще проявляют свое действие при ожогах
или травме конъюнктивы и при пониженной ее сопротивляемости протиз
обычно непатогенных для нее микроорганизмов.

В конъюнктивальном мешке встречаются Str. haemolyticus, Str. viri-
dans и Str. mucosus. Из них наиболее патогенным для конъюнктивы являет-
ся Str. haemolyticus, вызывающий в ней тяжелые, напоминающие дифте-
ритические, псевдомембранозные формы конъюнктивита, которому нередко
сопутствуют тяжело протекающие язвенные кератиты.

Нередко стрептококки обнаруживаются при острых конъюнктивитах,
вызванных смешанной инфекцией.

Начало описываемого конъюнктивита острое; клиническая картина
в общем сходна с пневмококковым, но течение более длительное. Бывают
язвенные поражения роговицы, которые протекают тяжелее, чем пневмо-
кокковые. Лечение такое же, как при пневмококковом конъюнктивите.

ОСТРЫЙ СТАФИЛОКОККОВЫЙ КОНЪЮНКТИВИТ

Еще меньшую роль, чем пневмококки и стрептококки, играют при
острых конъюнктивитах стафилококки (описание биологических свойстз
возбудителя см. в томе VII), чаще они встречаются при конъюнктивитах,
в основе которых лежит смешанная инфекция. Патогенными для конъюн-
ктивы являются Staph. pyogenes, Slaph. aureus, Staph. citreus и Staph.
albus. Лечение такое же, как и при двух предыдущих формах острых конъ-
юнктивитов.

ОСТРЫЙ КОНЪЮНКТИВИТ,
ВЫЗВАННЫЙ КИШЕЧНОЙ ПАЛОЧКОЙ

Встречается редко и главным образом в детском возрасте; у новорож-
денных клиническая картина напоминает бленнорейный конъюнктивит.
но протекает он более легко, быстрее и без каких-либо осложнений со сто-
роны роговой оболочки. В эксперименте на кроликах наблюдается тяжелая
картина поражения конъюнктивы. Лечение такое же, как при описанных
формах конъюнктивитов.

БЛЕФАРОКОНЪЮНКТИВИТ ПОДОСТРЫЙ

Синонимы: угловой блефарит, ангулярный блефароконъюнктивит.
Диплобациллярный блефароконъюнктивит, вызываемый днплобацилламш

Могах—Axenfeld, распространен по всему земному шару, обостряется в лет-
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=не месяцы, поражает оба глаза; отличается довольно упорным течением,
сражение происходит так же, как и при других конъюнктивитах, нередко
шри умывании, так как диплобациллы могут сохранять жизнеспособность
I воде в течение нескольких дней. Болезнь имеет подострое течение, но
same — хроническое.

Специфическим возбудителем заболевания является Bacillus Morax—
-.xenfeld (Morax, 1896; Axenfeld, 1897). Синонимы: Bacterium conjunc-
: vitis (Chester, 1897), Bacterium lacunatus (Eyre, 1899), Bacterium
•plex (Lehmann и Neumann; 1899), Diplobacillus Morax—Axenfeld
'•'.cNab, 1904), Bacillus duplex (Hewlett, 1929), Moraxella lacunata
Eergey, 1957).

В отделяемом пораженной конъюнктивы бактерии встречаются в форме
галочек длиной 2—3 и, и шириной 1 ц с закругленными концами. Палочки
: ^полагаются парами или в виде коротких цепочек. Их легко обнаружить
i гное или внутри полиморфнонуклеарных и десквамозных эпителиальных
-..-;ток. Бактерии неподвижны, спор и капсул не образуют, грамотрица-
тельны.

Бактерии на средах растут только в присутствии нативных протеинов:
г^зоротки, крови, асцитической жидкости. Для выращивания можно при-
•енять мясные жидкие и твердые питательные среды: среду Филдса, кро-
вяной агар, сывороточный бульон, сыворотку Леффлера, яичную среду Дор-
Ьэ- Оптимальная температура роста от 35 до 37°. На сывороточном бульоне
г: -к но наблюдать рост бактерий, вызывающих помутнение среды с после*

,-рощим выпадением серовато-белого осадка. На чашках с сывороточным
ГАГОМ после инкубирования в течение 24 часов при 37° появляются круг-
а*е колонии до 1 мм в диаметре, сероватого цвета, несколько выпуклые.
-i сыворотке Леффлера наблюдается сплошной рост бактерий, вся поверх-
ность среды покрыта участками разжижения сыворотки. Отсюда название
Ьхтерии — Вас. lacunatus (Eyre, 1899). На агаре Филдса колонии выгля-
•I водянистыми, слегка выпуклыми с гладкой поверхностью, около 0,4 мм
} диаметре. На кровяном агаре некоторые штаммы бактерий образуют
.<--/ неполного гемолиза, хотя в жидкой среде с кровью гемолиз не наблю-
1̂ г:7ся (Oag, 1942). На яичной среде Дорсэ образуются слегка выпуклые
:мзрачные колонии, при дальнейшем инкубировании культуры можно

•а'людать участки разжижения среды вокруг колоний.
Культуры в сывороточном бульоне при 35° сохраняют жизнеспособ-

-.. в течение недели. Бактерии очень чувствительны к солям цинка,
торые оказывают специфическое действие на них при лечении блефа-

» _ нъюнктивитов.
Согласно данным Topley и Wilson (1955), Вас. Morax—Axenfeld не обла-

Штт сахаролитическими свойствами. Bergey (1957) указывает на спо-
к-зсть бактерии разлагать маннит. Желатину не разжижает, лакму-

са:^ молоко не изменяет. Восстанавливает нитраты с образованием
Ьгритов.

Вас. Morax—Axenfeld не патогенен для лабораторных животных. При
^ажении человека путем введения одной капли культуры в конъюкти-
иьный мешок глаза у него через 5 дней развивается типичный блефаро-
»ъюнктивит (Topley и Wilson, 1955).

Близкими формами микроорганизмов, дающими сходную картину
Еслевания, являются Moraxella liquefaciens и Moraxella Lwoffi (Topley
Wilson, 1955). По своим морфологическим и биохимическим свойствам

шные микроорганизмы очень походят на Вас. Morax—Axenfeld,
i менее требовательны к питательным средам: Moraxella liquefaciens растет
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на средах без добавления натурального животного белка, рост Moraxella
Lwoffi можно получить на синтетической среде при добавлении к ней угле-
водов.

Moraxella liquefaciens по своему антигенному составу однородна
и отличается от Вас. Morax—Axenfeld. Moraxella Lwoffi имеет неоднород-
ный антигенный состав.

Конъюнктива человека весьма восприимчива к диплобациллам Мотах—
Axenfeld; для конъюнктивы же животных они не патогенны.

Ярким признаком болезни являются экзематозные изменения в наруж-
ном и внутреннем углах век (отсюда название угловой блефарит) и по краям
век, что обусловлено мацерацией кожи под влиянием образуемого дипло-
бациллами протеолитического фермента. Указанные участки кожи гипере-
мированы, мокнут, имеют фиолетовый оттенок; нередко у углов век образу-
ются трещины. Такие же явления могут быть у углов рта и у входа носа.
Конъюнктива умеренно гиперемирована при наличии слегка гипертрофиро-
ванных сосочков; у детей и юношей иногда отмечаются фолликулы. Конъюн-
ктивальное отделяемое необильное, тягучее, засыхает по углам век и в виде
комочков.

Характерны жалобы больных на чувство зуда и жжения глаз, блефаро-
спазм. Лишь иногда на роговой оболочке наблюдаются эрозии и поверхно-
стные инфильтраты, легко поддающиеся лечению.

Однако следует постоянно иметь в виду возможность развития и глу-
бокой ползучей язвы, имеющей тенденцию проникать в глубь роговицы,
нередко приводя к ее прободению. Следует отметить, что этому может сопут-
ствовать дакриоцистит, обусловленный теми же диплобациллами.

При бактериологическом исследовании подвергают анализу выделе-
ния пораженной конъюнктивы больного, взятые стерильным тампоном.
Необходимо помнить о нестойкости возбудителей к действию физических
факторов, в связи с чем рекомендуется посев исследуемого материала про-
изводить сейчас же после взятия. Бактериоскопическое исследование взя-
того от больного материала проводится по методике, указанной в разделе
«Бактериологический диагноз острого конъюнктивита».

С целью получения чистой культуры делают посев на следующие среды:
•кровяной агар, сывороточный агар, яичную среду Дорсэ, агар Филдса. Спо-
собность Moraxella liquefaciens и Moraxella Lwoffi расти на средах, не
-содержащих натуральных животных белков, является дифференциально-
диагностическим признаком этих бактерий, отличающим их от Вас. Могах—
Axenfeld.

Определяют выросшую культуру по морфологии бактерий, росту
на средах и биохимической активности. Окончательную идентификацию
выделенной чистой культуры проводят путем постановки реакции аг-
глютинации с соответствующими сыворотками кроликов, иммунизиро-
ванных музейной культурой Вас. Morax—Axenfeld или Moraxella liquefa-
ciens.

Специфическим лечебным средством при ангулярном блефароконъюнк-
тивите являются крепкие растворы сернокислого цинка (0,5—1%), закапы-
ваемые несколько раз в день; пораженные же участки кожи смазывают
1,5% мазью из окиси цинка. Хорошо действуют также пенициллин и
сульфаниламиды. Во избежание рецидивов лечение следует продол-
жать еще несколько недель после исчезновения болезненных явлений.
При отсутствии систематического и правильного лечения болезнь
может затянуться на годы (Аве, Fetsuo, 1935; Morax, 1896; Stock.
1903),



ОВЕЧИЙ КОНЪЮНКТИВИТ— КОРИНЕБАКТЕРИОЗ

(ОВЕЧЬЯ ОФТАЛЬМИЯ)

Возбудителем заболевания является Corynebacterium enzymicum. Си-
нонимы: Bacillus enzymicus (Mellon, 1917).

М о р ф о л о г и я и б и о л о г и ч е с к и е с в о й с т в а . Coryne-
bacterium enzymicum представляет собой грамположительную неподвиж-
ную булавовидную палочку. Обладает способностью образовывать кокко-
зидные формы.

Бактерии растут на обычных питательных средах: мясо-пептонном буль-
оне, 1,5—2% мясо-пептонном агаре с добавлением глюкозы, крови. На
"ульоне с глюкозой бациллярные формы бактерий образуют зернистый оса-
док, рост кокковидных форм можно наблюдать в виде диффузного помут-
нения среды. На агаре с глюкозой палочки образуют мелкие бесцветные
колонии, кокковидные формы растут в виде плотных, желтовато-белых
колоний. На кровяном агаре характер роста Corynebacterium enzymicum
подобен росту на агаре с глюкозой. На сыворотке Леффлера наблюдается
сплошной нежный рост. Оптимальная температура роста 35—37°. Разла-
гает с образованием кислоты глюкозу, мальтозу, сахарозу, декстрин и гли-
херол. Желатину не разжижает. Слабообразует индол. Слабо восстанавли-
вает нитраты с образованием нитритов. Обладает патогенными свойствами
в отношении кроликов, морских свинок и мышей.

Болезнь поражает овец, иногда в виде значительных эпизоотии. Зара-
жение происходит контактным путем. У зараженных овец болезнь протекает
в виде тяжелой офтальмии с явлениями общей интоксикации, приводящей
- азотных к гибели. Наблюдаются заболевания людей, возникающие при
5онтакте с больными овцами. Болезнь протекает как умеренный конъюнк-
гавит без каких-либо общих явлений. Профилактика— борьба с овечьей

гальмией и личная гигиена работников животноводческих хозяйств.
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БОЛЕЗНИ ПОЛОСТИ РТА

Л. И. Евдокимов

Как известно, органы и ткани полости рта в процессе эмбрионального
развития их возникли из впячивания кожной эктодермы и растущей на-
встречу ей энтодермы, так называемой жаберной кишки. Это обстоятельство
имеет существенное значение для объяснения частого сочетания патологиче-
ских процессов в коже с проявлением их на слизистой оболочке полости рта
(корь, скарлатина, оспа, краснуха, красный плоский лишай, вирусные
пузырьковые заболевания, экссудативная многоформная эритема, сифилис
и пр.). Точно так же нередки реактивные состояния слизистой оболочки
полости рта и языка при ряде желудочно-кишечных заболеваний (обложен-
ность языка и афтозныи стоматит при диспепсических расстройствах и гли-
стных инвазиях, особое состояние языка при язвенной болезни желудка,
притупление вкусовых ощущений при остром и хроническом гастрите, ощу-
щение горечи во рту при хронических заболеваниях печени).

Наличие в полости рта большого количества складок, межзубных про-
странств и таких образований, как зубодесневые карманы в окружности
зубов, а также благоприятная температура в ротовой полости создают опти-
мальные биологические условия для пребывания здесь обильной и весьма
разнообразной микрофлоры, которая а ряде случаев, при нарушении мест-
ных и общих иммунобиологических состояний организма, становится пато-
генной и, оказывая существенное влияние на клиническое течение возникаю-
щих во рту заболеваний, нередко придает им характер инфекционного очага
(кариес зубов, пародонтоз, авитаминозный гингивит, язвенно-некротиче-
ские процессы во рту и пр.).

В связи с широким применением антибиотиков видное место среди бо-
лезней слизистой оболочки рта занимают кандидамикозы как результат
дисбактериоза.

Ниже приводятся заболевания, наиболее часто встречающиеся в поло-
сти рта, в части этиологии и патогенеза которых отводится определенная
роль микробным факторам.

ФУЗОСПИРОХЕТОЗЫ

К фузоспирохетозам относят патологические процессы в полости рта,
характеризующиеся некрозом и гнилостным распадом тканей с обильным
размножением в них фузобактерий и спирохет.
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К заболеваниям, при которых в очаге поражения обнаруживается
:бильное наличие фузобактерий (В. fusiformis) в сочетании со спирохетами
~;ша Spirillum sputigenum, относятся язвенный гингивит (gingivitis ulce-
"з?а), язвенный стоматит (stomatitis ulcerosa) и ангина Венсана (angina
Vincenti). Им посвящена обширная мировая литература, где нередко в преж-
нее время они упоминались под другими названиями (дифтерит рта, крупоз-
ный дифтерит рта, специфический язвенный стоматит, язвенно-перепончатый
стоматит, гангренозный стоматит и др.).

Многие авторы не делают различия между отдельными проявлениями
роспирохетоза, считая их идентичными и отличающимися лишь локализа-
гей процесса.

Начиная с конца XVIII столетия, большое количество статейи диссер-
|Таций, посвященных этому вопросу, принадлежит французским авторам

г. по Я- Лебединскому). Описания их связаны с наблюдениями массо-
заболеванийу солдат во время военных походов, среди лиц, находивших-

в тюремном заключении, и других групп населения в периоды народных
бедствий.

Первое такое сообщение сделали Desgenetes и Swieten в 1793 г., наблю-
ше заболевания среди солдат, находившихся в итальянском походе.

1794 г. Larrey наблюдал массовые заболевания в полках французской
ш, участвовавших в испанском военном походе. В 1818 г. Bretoneau
1Л о дифтерите рта среди вандейских легионов. В последующие годы лите-
гра по этим вопросам продолжала увеличиваться (Catelan, Bergeron,
*et и др.). Plaut в 1894 г., а затем в 1896 и 1898 гг. Vincent описали ан-

в некротическом очаге которой обнаруживаются веретенообразные
клочки и спирохеты.

В отечественной литературе первые описания язвенно-некротических
1ессов даны в 1888—1890 гг. Симановским и Бабкиным (цит. по В. Д. Бал-.

В период первой мировой войны язвенные гингивиты и стоматиты на-
едались среди солдат всех воевавших армий. В германской армии это
клевание получило название «окопная болезнь», в других — «окопный
. В СССР в годы гражданской войны и иностранной интервенции,

тем и во время Великой Отечественной войны распространение язвенного
гивита и стоматита наблюдалось как среди солдат и военнослужащих,
н среди гражданского населения.
Ниже приводится описание отдельных локализованных проявлений
:пирохетоза в виде язвенного гингивита и стоматита.

Э т и о л о г и я и п а т о г е н е з . Нахождение во всех случаях гни-
гого язвенно-некротического гингивита и стоматита ассоциаций фузо-

герий и спирохет типа Fusobacterium Plaut—Vincenti и Fusobacterium
:ieatum позволяет придавать им существенное значение при этого рода
клеваниях. Но поскольку они являются постоянными обитателями зубо-
Еевых карманов и наблюдаются в большом количестве, например, при
о^онтозе в стадии альвеолярной пиореи, специфическая их патогенность

isi.T'iBHa. Характерно, что спирохеты и фузобактерий обнаруживаются на
шце с неповрежденной тканью, в массе распада содержится большое ко-

гво кокковых и других видов бактерий (О. Н. Быкова и др.). Длитель-
нервное переутомление, моральная травма, нарушение гигиенического

ржания полости рта, а также дефицит в количестве и качестве питания
' р i и i щи витаминов), а нередко такие перенесенные заболевания, как

т*-- -г, грипп и корь, создают благоприятные условия для эндогенной фузо-
. :г.лярной инфекции.
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Язвенные гингивиты и стоматиты при несоблюдении профилактических
мер, почти как правило, наблюдаются при лечении ртутными препаратами
и всегда при отравлении ртутью. В некоторых случаях гингивостоматнт
был отмечен у лиц с амальгамовыми пломбами в зубах; после удаления
пломб заболевание прекращалось.

П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . Характерной особенностью
язвенного гингивостоматита служит последовательный некроз сначала верх-
них слоев слизистой оболочки, затем подслизистого слоя, далее, если это
касается десны или твердого неба, поражается надкостница и процесс может
закончиться некрозом подлежащей кости. В ранней стадии болезни после
удаления поверхностных некротических масс остается перепончатая пленка.
по снятии которой обнажается кровоточащая язвенная поверхность*

ЯЗВЕННЫЙ ГИНГИВИТ

(GINGIVITIS ULCEROSA)

К л и н и к а . Заболевание, характеризуется некрозом прилегающего
к зубам десневого края как со стороны преддверия, так и собственно полости
рта, а и-ногда только с одной из сторон; более ярко это проявляется на меж-
зубных сосочках.

Некротизированная ткань представляется в виде грязно-серой, легко
снимающейся зловонной массы. По снятий распада обнаруживается язвен-
ная поверхность, кровоточащая при прикосновении. Остальная часть десен
в той или иной степени гиперемирована, несколько отечна. В продромаль-
ном периоденакануне проявления язвенного гингивита больные испытывают
иногда чувство жжения в деснах и небольшое недомогание. Клинически
язвенный гингивит наблюдается в,-виде легкой, средней и тяжелой форм
течения.

В л е г к и х с л у ч а я х г и н г и в и т а больных беспокоит неприят-
ный запах изо рта, нерезкие болевые ощущения в деснах. При осмотре в об-
ласти одного или нескольких зубов по краю десны видна узкая ленточка
некроза эпителия в виде серой нити, по снятии которой обнаруживается
поверхностное изъязвление десны. Реакция со стороны подчелюстных лим-
фатических узлов обычно слабо выражена. Температура тела в пределах
нормы. Гемограмма также без особенностей. Больные остаются трудоспо-
собными. Излечение наступает сравнительно быстро, но бывают рецидивы
с локализацией в пределах других групп зубов.

П р и я з в е н н о м г и н г и в и т е с р е д н е й т я ж е с т и на-
блюдается та же внешняя картина, что и при легкой степени заболевания,
но область поражения захватывает края десен на протяжении большего
числа зубов, иногда на обоих челюстях. Больные жалуются на общее недо-
могание, нарушение аппетита, тяжесть в голове. Подчелюстные лимфати-
ческие узлы припухают, болезненны при ощупывании. Температура
субфебрильная. В- гемограмме отмечается небольшой лейкоцитоз и
увеличение палочковидных форм нейтрофилов. Требуется настоятельное
лечение.

Т я ж е л а я ф о р м а я з в е н н о г о г и н г и в и т а отличается
более разлитым и глубоким поражением десен. По снятии некротических
пленок обнажаются шейки зубов. Поверхность язвы становится болезненной.
Нарушается сон и аппетит. Наблюдается усиленная тягучая саливация с
гнилостным запахом, сбщее состояние больных подавленное. Температура
тела достигает 38° и выше. Отмечается лейкоцитоз с выраженным сдвигом
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формулы влево. Ускоренная РОЭ — от 20 мм в час и больше. Подчелюстные
и отчасти шейные лимфатические узлы увеличены, болезненны при ощупы-
вании. Всегда имеется ^угроза септических осложнений.

ЯЗВЕННЫЙ СТОМАТИТ
(STOMATITIS ULCFROSA STOMACEAE)

Чаще всего язвенный стоматит возникает в результате перехода воспа-
лительного процесса с десен на слизистую оболочку щек, подъязычного
пространства и языка, а иногда гнилостно-некротические очаги появляются
самостоятельно на различных участках слизистой оболочки полости рта.
Сначала обнаруживаются белесовато-сероватые пятна некроза эпителия, по
отторжении которого обнажается язва с желтовато-коричневым дном.
В окружности язвы слизистая оболочка гиперемирована, отечна.

В зависимости от локализации и размеров поражения язвенный стома-
тит клинически протекает подобно средней или тяжелой форме язвенного
гингивита. Неблагоприятный прогноз возникает при поражении языка.
В таких случаях он становится отечным, в местах плотного прилегания
языка к зубам возникают новые Очаги язвенного некроза. До эры антибио-
тиков такого рода больные погибали от развивающейся флегмоны языка,
переходящей на глотку и шею, и наступающей септицемии с поражением
внутренних органов (аспирационная пневмон-ия, септический нефрит, сеп-
тическая гиперплазия селезенки и пр.).

Д и а г н о с т и к а я з в е н н о - н е к р о т и ч е с к и х ф у з о -
с п и р о х е т о з о в не представляет особых трудностей. Дифференциро-
вать следует со случаями изолированного проявления в полости рта много-
формной экссудативной эритемы (erythema exsudativa multiformis),
г^рпетиформного дерматита Дюринга (dermatitis herpetiformis Duhringi),
г также с пузырчаткой (pemphigus).

При перечисленных заболеваниях- -на местах бывших высыпаний оста-
ется эрозированные участки с остатками по их краям пленок эпителия от
"тлнувших пузырьков. Однако в случаях отсутствия гигиенического ухода
=П полостью рта (загрязнение пищевыми остатками и вторичными воспали-
-гльными явлениями) осложненные эрозии производят впечатление некро-
-:ческих изъязвлений.

Существенным отличительным признаком при фузоспирохетозных яз-
;.-чно-некротических процессах служит типичный гнилостно-гангренозный
запах изо рта больного, чего не бывает при отмеченных выше заболеваниях.
При них ощущается также неприятный, как бы затхлый, но не гнилостный
запах, свойственный влажной гангрене.

О с л о ж н е н и я я з в е н н о - н е к р о т и ч е с к и х ф у з о с п и -
о х е т о з о в . Даже клинически слабо выраженный язвенный гингивит

• истощенных детей, например после тяжело протекавшей кори, а также ди-
зентерии и некоторых других заболеваний, может перейти в ному сначала
:.----зистой оболочки щеки ил-и губы и угла рта, а затем распространиться
i i область лица.

Описаны случаи гнилостно-гнойных абсцессов легких, в очагах кото-
была обнаружена фузоспириллярная ассоциация микробов (О. Н. Бы-

А. И. Евдокимов).
Л е ч е н и е . Систематическое промывание полости рта перед едой

•осле принятия пищи из кружки Эсмарха или ̂ с помощью резинового бал-
•:_-;а. а также тщательное прополаскивание пбл'ости рта одним из дезин-

и дезодорирующих растворов (раствор перманганата 1 : 2000,
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перекись водорода — 1 чайная ложка на полстакана воды, раствор фура-
цилина 1:5000, борная кислота, хлорамин 0,5—1% и др.).

Особое внимание уделяется очищению межзубных промежутков с по-
мощью оффицинального раствора перекиси водорода с последующей осто-
рожной обработкой язвенных поверхностей 30% раствором ляписа, строго
избегая прижигания неповрежденного эпителия, что более рационально
осуществляется стоматологами. Назначаются поливитамины, калорийная,
не раздражающая слизистую оболочку полости рта диета, внутримышечные
инъекции пенициллина, общеукрепляющее лечение. При упорно прогрес-
сирующем процессе с угрозой перехода в ному показано введение противо-
гангренозных сывороток (antiperfringens, antioedematiens, antiseptic
vibrion и antihistolyticus).
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ГРИБКОВЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ ПОЛОСТИ РТА

Среди заболеваний, вызываемых грибками, лишь небольшая часть отли-
чается преимущественной локализацией в полости рта. Сюда относятся глав-
ным образом кандидамикоз, споротрихоз, аспергиллез. Другие грибковые
болезни, поражающие в основном кожные покровы (глубокий бластомикоз,
кокцидиоз, парша, трихофития и пр.), на слизистой оболочке полости рта
в форме самостоятельных заболеваний не наблюдаются; крайне редко они
проявляются во рту и как сопутствующие.

МОЛОЧНИЦА (SOOR STOMATOMYCOSIS)

Молочница — одна из разновидностей кандидамикоза (candidamycosis
oidiomycosis) — относится к давно, еще со времен Гиппократа, известному
заболеванию полости рта. Robin в 1843 г. впервые установил микотическую
природу молочницы, вызываемой грибком ojdtum a]bicans из рода Candida
(по Б. М. Пашкову).

Э т и о л о г и я и п а т о г е н е з . Вызывается молочница дрожжепо-
добным грибком Candida albicans, присутствующим в полости рта у большин-
ства здоровых людей. Поражение грибком развивается на фоне пониженной
сопротивляемости организма. Значительно возросло число случаев канди-
дамикоза со времени введения в практику антибиотиков, подавляющих
-антагонистов грибка Candida. Сам грибок устойчив к большинству антибио-
тиков.
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П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . Грибок в виде пленки рас-
полагается на поверхности слизистой оболочки; ограничиваясь пределами
эпителия, он проникает между его пластами. Сама слизистая гиперемиро-
вана; воспалительная инфильтрация в подслизистомслое отсутствует, имеется
лишь гиперемия сосудов.

К л и н и к а . Первые признаки молочницы характеризуются тем, что
на фоне насыщенно красных сухих участков слизистой оболочки возникают
точечные, величиной с булавочную головку и просяное зерно, белесоватые
очажки без эрозий. Вначале картина напоминает вид рисунка шляпки крас-
ного мухомора. Очажки сливаются в такого же цвета бляшки и сплошные
пленки, возвышающиеся над уровнем слизистой оболочки, приобретающей
вид как бы запачканной свернувшимся молоком или посыпанной творогом.
Пленки сравнительно легко отходят.

Поражаться может частично или вся слизистая оболочка полости рта:
языка, щек, неба. Пленка сравнительно легко поддается удалению, обна-
жая гиперемированную, слегка кровоточащую слизистую оболочку.

Болеют чаще всего грудные дети. Среди взрослых молочница наблюда-
ется у истощенных болезнью лиц, а также при длительном применении анти-
биотиков. Наряду с полостью рта могут поражаться и другие слизистые обо-
лочки. Взрослые больные жалуются на легкое чувство жжения и ощущение
шероховатости во рту на месте обсеменения грибка.

К о с л о ж н е н и я м относится поражение носоглотки, голосовых
связок, бронхов и легких, пищевода. Известны тяжелые осложнения при
"рорастании грибка в стенки кровеносных сосудов и распространение ин-
•скта с током крови во внутренние органы с последствиями общего сепсиса
• смертельного исхода.

Л е ч е н и е . Эффективным лечебным средством при кандидозах слу-
жит нистатин (фунгицидин). Детям назначают по 20 000—30 000 ЕД 3 раза
э сутки, взрослым — по 500 000 ЕД, всего 1 500 000 ЕД в сутки. Необходима
•мена антибиотика, послужившего причиной появления молочницы, дру-
гими антибиотиками. При локализации молочницы во рту хорошие резуль-
таты дает протирание очагов поражения 2% раствором питьевой соды с по-
мощью ватного тампона или обернутого ватой пальца руки, смазывание 10%
гзствором буры в глицерине, а также следующей смесью:

Acidi tannici
Т-гае Jodi aa 2,0
Glycerini 20,0

7. сказано полоскание отваром ромашки с содой.

АСПЕРГИЛЛЕЗ (ASPERG1LLESIS)

Заболевание характеризуется появлением на слизистой оболочке щек,
а, языка нитей мицелия и спор грибка в виде небольших белесоватых
ен и точек, которые легко удаляются соскабливанием, чем отличаются от

гул красного плоского лишая. Вызывается грибком Aspergillus.

СПОРОТРИХОЗ (SPOROTRICHOSIS)

Вызывается грибками Sporotrichum. В полости рта проявляется в виде
'тных воспалительных узелков в толще слизистой оболочки, склонных
розированию и изъязвлению, вокруг них образуются маленькие серовато-
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белые точки начального скопления грибков, что отличает их от папул другой
этиологии. При изъязвлении наблюдается увеличение подчелюстных и под-
подбородочных лимфатических узлов, иногда между язвой и лимфатиче-
ским узлом определяется тяж (лимфангоит).
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ПАРОДОНТОЗ

Пародонтоз (parodontosis — от греч. para — около, и odous, odontos —
зуб). Синонимы: альвеолярная пиорея, амфодонтит, амфодонтоз, фагедеыиче-
ский перицементит и др.) — заболевание, характеризующееся рассасыва-
нием кости зубных луночек.

Среди болезней полости рта пародонтоз после кариеса зубов занимает
второе место; им болеет болеет 50% людей среднего возраста. По обобщенным
данным отдельных обследований, в СССР у лиц в 20-летнем возрасте заболе-
ваемость пародонтозом достигает 4,5—14%, в 30 лет — 30%, у лиц 40—
50 лет — не менее 50%; среди людей более старших возрастных групп редко
встречаются не болеющие пародонтозом. В небольшом числе случаев паро-
донтоз встречается и у детей школьного возраста. Зарубежные авторы при-
водят примерно такие же данные о числе больных пародонтозом. Заболева-
ние это известно с древнейших времен. Среди многочисленных названий, кото-
рыми определялся пародонтоз, более 100 лет удерживается предложенный
Toirac термин «альвеолярная пиорея» (pyorrhoe alveolaris) — гноетечение
из альвеол, т. е. из зубодесневых карманов, что характерно для более позд-
них стадий пародонтоза. Н. Н. Несмеянов (1905) предложил название амфо-
дочтит (от греч. amphi — вокруг и odous — зуб). Позднее немецкие авторы
Wunschheim (1911) и Weski (1920) выдвинули понятие о параденциуме (па-
родонте), отсюда пародонтоз.

Пародонтоз представляет собой дистрофический процесс в альвеоляр-
ных отростках челюстей, сопровождающийся рассасыванием (резорбцией)
костной ткани зубных лунок, в результате чего происходит расшатывание,
смещение и выпадение зубов, часто не пораженных кариесом. В дальнейшем,
а иногда и наряду с первыми проявлениями пародонтоза возникают воспали-
тельные явления в деснах (гингивит), которые затушевывают дистрофиче-
скую сущность процесса и клинически чаще характеризуются как пародонтит
в виде хронического воспаления околозубньтх тканей, что и дало повод ста-
рым авторам называть эту стадию пародонтоза альвеолярной пиореей. Вна-
чале пародонтоз не представляет микробиологического интереса, но по мере
прогрессирования болезни он становится очагом обильной микрофлоры.

Э т и о л о г и я и п а т о г е н е з . Вопросу этиологии пародонтоза
посвящена обширная литература. Часть авторов придает существенное зна-
чение местным факторам, обусловленным негигиеническим содержанием
полости рта (отложение зубного камня, гингивит), а также неправильной
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артикуляцией зубов, и как следствие этого — неравномерной нагрузке на
отдельные зубы и травме их перицемента. Но все эти доводы становятся не-
убедительными, если принять во внимание, что пародонтозом страдают также
н лица, безукоризненно соблюдающие гигиену полости рта, при наличии
;. них правильного расположения зубов.

Ряд авторов (Е. И. Марциновский, 1923; Noguchi и др.) придавали этио-
логическое значение микрофлоре зубодесневых карманов, в частности амебе
н спирохете полости рта (Entamoeba gingivalis, Spirillum sputegenum). Од-
нако динамические наблюдения показывают, что патогенная микробная
Ьлора зубодесневых карманов возникает в более поздние сроки развития
:: течения пародонтоза — в стадии альвеолярной пиореи.

Микробные и другие местные факторы приобретают существенное зна-
чение как вторичные моменты, поддерживающие и усиливающие воспали-
тельные наслоения и, таким образом, усложняющие течение пародонтоза.

Многие авторы связывают пародонтоз с общими заболеваниями (пато-
логия эндокринной системы, в частности диабет, невропатии, желудочно-
кишечные заболевания, ревматизм, подагра, инфекционные болезни и др.),
считая его проявлением особой реактивности со стороны околозубных тка-
-гй. Многочисленные клинико-лабораторные наблюдения в отношении пере-
численных болезней не позволили получить бесспорных общепризнанных
данных о ведущей роли какого-либо определенного заболевания ни в части
выявления этиологии, ни в отношении патогенеза пародонтоза. Установлено-
лишь, что наличие одного из перечисленных и других заболеваний (включая
ж злокачественные опухоли) в той или иной степени активирует пародонтоз,
чпорый в свою очередь, становясь гнойным очагом, может осложнять тече-
- т основного страдания, что придает ему характер интеркуррентногозабо-
левания.

Реактивные явления в пародонте были получены при острых и подострых
~:спериментах на животных (кроликах, собаках) в результате раздражения
г дельных участков нервной системы по А. Д. Сперанскому (П. Н. Карташов,
• Е. Платонов, М. С. Шварц, Д. А. Энтин и др.). В связи с этим высказы-

ьгтгтся мнение о ведущей роли нервных факторов в этиологии пародонтоза.
А. И. Евдокимов (1934), изучая трупный материал челюстей лиц с вы-

ЗЛАСННЫМИ признаками пародонтоза, обнаружил склеротические изменения
з ^?териолах альвеолярного отростка (в пародонте). Подобные изменения
«.явлены им у собак и кошек, которые (особенно кошки) также болеют па-
хлонтозом. Получены экспериментальные модели пародонтоза у кроликов,
i >=лых крыс, подтверждающие указанные находки. Наряду с этим обнару-
ш=~ы деструктивные изменения в нервных волокнах пародонта в виде була-
квидных утолщений, вакуолизации и фрагментации (Е. Е. Платонов,

L С. Гинзбург, Е. И. Жукова, Б. И. Мигунов, В. Ф. Забродская и др.).
Таким образом, имеются основания считать, что возникновение дистро-

^ческого процесса в альвеолярном отростке челюстей связано с патологией
естных сосудов и нервов. Склероз артериол ведет, по-видимому, не только

» нарушению трофики костной ткани пародонта вообще, но и, в частности,
« тканевой гипоксии.

Существенным моментом в патогенезе пародонтоза является образование
ЕГ~ логического зубодесневого кармана, в котором создаются оптимальные
условия для микробной флоры.

Количественный и качественный состав микрофлоры по мере углубления
гх-десневых карманов при пародонтозе по сравнению с обычной микрофло-

•- " злости рта резко изменяется, особенно за счет анаэробов, главным обра-
tm фузобактерий в ассоциации со спирохетами и другими известными фор-
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мами (вибрионы, спириллы). Наряду с этим обнаруживается в изобилии раз-
нообразная кокковая флора (стафилококки, стрептококки, грамотрица-
тельные кокки рода Neisseria и Veillonela), а также простейшие (Entamoeba
gingivalis, Trichomonas Тепах) (В. Ф. Гроссе, Е. И. Марциновский, Л. Н.
Ребреева, В. Ф. Кускова и др.). Указанная флора и образование так назы-
ваемых травматических узлов (перегрузка смещенных и оставшихся на месте
зубов) отягощают течение пародонтоза.

П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . Отмечается более или менее
выраженная картина резорбции кости зубных альвеол с истончением и по-
следующим исчезновением костных балочек и замещением их фиброзной во-
локнистой тканью. Больше выражено это у краев альвеол. Характер рас-
сасывания кости определяется в виде галвстереза, лакунарного остеокла-
•стического и гладкого рассасывания с наличием в лакунах многоядерны.х
остеокластов (Н. Н. Знаменский, 1902; Б. И. Мигунов, 1954, и др.). В жир-
ном костном мозгу альвеол наблюдается разрастание клеточно-волокнистон
соединительной ткани.

Отмечается тенденция к погружению эпителия десневого края за пре-
делы его нормального расположения и усиление существующей в норме кле-
точной инфильтрации подэпителиального слоя за счет круглых {лимфоид-
ных) и плазматических клеток.

В дальнейшем продолжающееся погружение (вегетация) эпителия про-
никает в виде тяжей в перицемент корней зубов. Вследствие этого дно зубо-
десневого кармана перемещается за эмалево-цементную границу. Круговая
связка зуба при этом постепенно разрушается и исчезает, в результате чего
возникает так называемый патологический зубодесневой карман.

Прогрессирующая вегетация эпителия вдоль п^рицемента постепенно
ведет ко все большему углублению кармана и отделению (элиминированию:
зуба от окружающих его тканей. Этому способствует отмирание и десквама-
ция поверхностных слоев эпителия зубодесневого кармана. В образовавшем-
ся щелевидном кармане между зубом и десной оседают пищевые остатки, на
шейке и корнях зубов отлагается плотный зубной камень, усиленно размно-
жается микробная флора, в зубодесневых карманах отмечается наличие
грануляционной ткани и появление сначала серозного, а затем гнойного
экссудата.

Заслуживает внимания отмеченное выше состояние артериол и нервов
пародонта.

Наряду с нормального вида сосудами в стенках отдельных, а иногда
и нескольких артериол, расположенных в костномозговых пространствах
альвеолярного отростка челюстей, отмечаются более или менее выраженные
склеротические изменения иногда с явлениями гиалинизации средней обо-
лочки артерии, а в некоторых случаях лишь с умеренным склерозом интимы
и периваскулярным отеком. Изредка попадается отложение известковых
солей в стенке сосуда. Наблюдаются препараты, где утолщенная интима от-
дельных сосудов резко сужает их просвет, а на некоторых препаратах обна-
руживается почти полная облитерация сосуда вследствие утолщения всех
его оболочек (А. И. Евдокимов, Б. И. Мигунов, Е. И. Жукова и др.). В на-
чальной стадии пародонтоза не всегда удается обнаружить выраженные мор-
фологические изменения, но выявляются случаи спазма сосудов (рис. 99).

Изменения в нервных волокнах характеризуются аргентофилией, четко-
образным утолщением, вакуолизацией и фрагментацией осевых цилиндров.

К л и н и к а . Вначале пародонтоз годами протекает обычно бессимг-
томно и определяется лишь при рентгенографии челюстей в виде атрофи
костных краев альвеол зубов или остеопороза, который более заметен в меж-
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альвеолярных перегородках. Иног-
да больные испытывают те или иные
парестезии в деснах (легкую ЛОМО-
ТУ, пульсацию, чувство жжения или
зуда). Позднее замечается обнаже-
ние шеек, а затем и корней зубов
тез видимых признаков воспаления
десен. Однако такая спокойная кли-
Йвческая картина наблюдается у
небольшой части больных пародон-
~:зом: в большинстве же случаев к
этому присоединяется незначитель-
ная в первое время разрыхленность
;=гсен и кровоточивость их при чист-
же зубов и откусывании твердой
- ?щи, вслед за этим становится за-
метным краевой хронический гин-
-••:зит с выделением из зубодесне-
аых карманов сначала серозного, а
затем серозно-гнойного экссудата.

Некоторые больные обращают
зяимание на ощущение клейкости
• вязкости) слюны на зубах и дес-
жах, окрашивание слюны в буро-
агтый цвет, неприятный ее запах,
особенно после сна, что зависит от
^жмееи гноя из зубодесневых кар-
*2.нов и крови из десен.

В ряде случаев больные при
тыкании челюстей испытывают,

"?нно после сна, такое чувство,
зубы их «сидят как бы в вате»,
объясняется прогрессирующим
:асыванием костных стенок лу-
зубов и застойными явлениями

-ерицементе и надкостнице лу-

При обследовании зубы оказы-
;я несколько подвижными.

Ьльнейшем становится болезнен-
откусывание и разжевывание

>дой пищи, а нередко вследст-
обнажения корней зубов появ-
гся боли в зубах от холодной
горячей пищи и питья, от вды-
:я холодного воздуха. Слад-
и кислые пищевые вещества так-

.-'?• Состояние артериол пародонта
при пародонтозе.

резкое утолщение интимы стенки сосуда;
.-;:ноз стенки сосуда; в — облитерация

просвета сосуда.
щ
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же могут вызывать боли в зубах, возрастает кровоточивость десен, отмеча-
ется усиленная саливация.

При обследовании зубов и десен в зависимости от давности или интен-
сивности течения пародонтоза определяется разной степени подвижное::
зубов, а иногда — это касается передних зубов — они оказываются сме-
щенными, уродующими внешний вид больного. Вследствие обнажения шеч
зубов, а еще больше корней, зубы кажутся удлиненными, бросается в глаз:
обильное отложение на них зубного камня, который отличается плотностью
и буроватой окраской. Десны гиперемированы, имеют синюшно-малинову;-
окраску, пастозны, межзубные сосочки атрофированы или, наоборот, гипер-
трофированы, отечны, легко кровоточат от прикосновения к ним инструмен-
том. В зубодесневых карманах заметно наличие экссудата; особенно он вы-
ступает при надавливании на десну.

Зубодесневые карманы вместо нормальной глубины их 1—1,5 мм nt: :-
пускают зубной зонд на гораздо большую глубину, у части зубов она про-
стирается на 1 см и больше, доходя почти до верхушки корня зуба. Н а р я г
со всем указанным изо рта некоторых пациентов ощущается неприятны
затхлый запах.

Р е н т г е н о л о г и ч е с к а я к а р т и н а . О динамике процесс!
при пародонтозе можно судить по рентгеновским снимкам, дающим ясное
представление о степени костных изменений на различных этапах болезш:

Костная структура альвеолярного отростка вместо равномерного пет-
листого рисунка приобретает более разнообразную картину — в виде остео-
пороза и неравномерной петлистости, небольших округлых или лестнично-
образных щелевидных дефектов, или аморфного рисунка. Особенно стано-
вится заметной убыль костных краев альвеол.

В зависимости от дефекта (атрофии) кости по отношению к длине корня
зуба практически целесообразно различать начальную стадию и четыре по-
следующие стадии, или степени, пародонтоза.

Н а ч а л ь н а я с т а д и я проявляется в виде едва уловимой убыли
костной ткани альвеолярного гребня и признаков остеопороза межальве.-
лярных перегородок.

П е р в а я с т а д и я ограничена убылью краев лунки в пределах
V3 пришеечной части длины корня зуба.

В т о р а я с т а д и я — убыль кости лунки простирается от 1/3 ~:
1/2 длины корня зуба.

Т р е т ь я с т а д и я — убыль кости лунки достигает 2/3 длины корня.
Ч е т в е р т а я с т а д и я - — наличие костных структур в пределам

корня зуба рентгенологически не определяется, зуб качается и удерживаете :

лишь мягкими тканями.
О с л о ж н е н и е п а р о д о н т о з а . Как уже отмечалось, пародон-

тоз лишь в начальных стадиях его развития протекает без воспалительных
наслоений; более длительное его существование без клинически выражение
пиореи наблюдается лишь у некоторых лиц, когда, несмотря на прогресси-
рующую атрофию альвеолярного отростка челюстей, выделение гноя отсут-
ствует.

Н е к о т о р ы е и м м у н о л о г и ч е с к и е п о к а з а т е л и . О ха-
рактере осложнений при пародонтозе представляется возможным судить
по некоторым гематологическим и иммунологическим показателям, получен-
ным у ряда больных до лечения и после устранения гнойных очагов в зубо-
десневых карманах. _/'

По данным В. Ф. Кусковой (1963), изучавшей фузобактерии из зубодес-
невых карманов больных пародонтозом I I — I I I степени, морфологические
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< культуральные свойства фузобактерий, взятых из полости рта у здоровых
:юдей, отличаются от фузобактерий из патологических очагов. У больных
:т?еобладает Fusobakterium nucleatum, у здоровых—Fusobacterium polymor-
. urn.

Фузобактерий зубодесневых карманов как в чистых культурах, так и
» сочетании со стрептококками обладают большей степенью патогенности,
Ьн взятые из полости рта здоровых людей.

В зубодесневых карманах при пародонтозе преобладаютспирохеты типа
•епонем, у здоровых — типа б'оррелий.

Н. И. Винникова (1963) также отмечает, что микрофлора зубодесневых
карманов больных пародонтозом отличается от микрофлоры физиологиче-
шх зубодесневых карманов наличием фузобактерий и L-форм. Кокковая

мора при пародонтозе характеризуется большей интенсивностью размно-
--ния, чем аналогичная флора физиологических зубодесневых карманов.
Стрептококки, выделенные из зубодесневых карманов больных пародонто-
сч. обладают высокой гемолитической и гиалуронидазной активностью.

Г. 3. Балянская (1963) отмечает, что титры комплементфиксирующих
итител в сыворотке крови больных пародонтозом до лечения были высокими,

з динамике лечения они последовательно снижались.
В сыворотке крови больных пародонтозом содержатся агглютинины

[ стрептококкам и стафилококкам, инегда в довольно высоких титрах; после
Еечения титры этих агглютининов снижаются.

Опсонирующие свойства сыворотки крови к стрептококку и стафило-
юкку у больных пародонтозом до лечения были высокими, после лечения
Еачительно снижались.

Анализ крови у этих больных указывает, что у части из них имеются
1енения в гемограмме: у одних — лейкоцитоз, а у других — лейкопения,
шг лейкоцитарной формулы влево, нейтропения. Лечение нормализует

ьртину крови.
Л е ч е н и е и п р о ф и л а к т и к а - Одним из основных лечебных
шриятий при пародонтозе является устранение воспалительных наслое-

•:. В этих целях прежде всего проводится удаление отложений зубного кам-
как инородного тела, инфицированного микробами и, таким образом,
;ерживающего воспаление. Вместе с этим проводится выскабливание из
эдесневых карманов грануляционной ткани и проросшего в их глубину
гелия. Одновременно используются местные противовоспалительные и

*-~ерицидные средства.
В настоящее время в этих целях с успехом применяется так называемая

•логическая паста, изготовленная Ленинградским институтом гематоло-
i-. в состав которой входят плазма крови, антибиотики. Однако это лишь

ин: из симптоматических средств, устраняющих на тот или иной промежу-
г- зремени воспалительные наслоения. С таким же успехом применяют

:ние в зубодесневые карманы ряда других бактерицидных и противо-
. длительных средств: перекиси водорода, резорцина, «пиоцида», антибио-

в :з различного спектра действияипр.Сюда же относятся различного рода
с"т_-:тованные препараты заграничных фирм. Но по мере отложения на зу-

i слюнного камня и возрождения в зубодесневых карманах микробной
::ь: обычно постепенно снова возникают признаки пиореи. Лучший эф-

!*.- получают при хирургическом иссечении патологических зубодесневых
•руанов вместе с краем десны.

В качестве патогенетических средств воздействия на сосуды и нервы па-
Шшгнта применяют физиотерапию (дарсонвализация, УВЧ, вакуумтералия,
Мфо- и вибрационный массаж) непосредственно через слизистую оболочку
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десен, а также подкожные или местные инъекции биостимуляторов — эк-
стракта алоэ, 5% раствора тиамина, витамин В12, прием внутрь аскорбиновое
кислоты, рутина. Все эти мероприятия более действенны при первых стади-
ях пародонтоза; в III стадии они менее надежны. В IV стадии зубы подлежат
удалению как лишившиеся своего костного ложа. При частичной утрате
зубов требуется рациональное протезирование, а также шинирование зубов,
ставших подвижными.

Во всех случаях пародонтоза учитывается общее состояние организма,
и наряду со специальным лечением требуется сочетанная курация больного
в целом.

Указанные виды лечения в значительной степени замедляют прогрес-
сирование пародонтоза.

Раннее выявление начальных форм пародонтоза с помощью рентгено-
графии челюстей, начиная с 16—-20-летнего возраста, и последующее дис-
пансерное стоматологическое обслуживание и санитарное просвещение насе-
ления являются реальной мерой борьбы с пародонтозом и его последствиями.
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ВЕНЕРИЧЕСКИЕ БОЛЕЗНИ

ГЛАВА XXIII

СИФИЛИС

Н. М. Овчинников и А. А. Студницин

Сифилис [(Syphilis); синоним: lues] — хроническое инфекционное, пре-
:мущественно венерическое, заболевание с разнообразными и изменчивыми
появлениями и характерным циклическим течением, поражающее все орга-

-:^ и ткани больного человека.
Заболевание было известно еще за несколько тысяч лет до нашей эры\

.египетских, индийских и китайских письменах встречаются описания за-
гваний, которые, по мнению ученых, можно трактовать как проявления

шса. Учитывая, однако, что заболевание сифилисом не было известно
'возникновения эпидемии сифилиса в Европе, которая по времени совпала

:возвращением экспедиции Христофора Колумба из Америки, ряд ученых
гают, что сифилис в Европу привезли в конце XV века моряки Колумба,
шившиеся на островах Гаити от местного населения.
Социально-гигиенические условия того времени (тяжелое положение
гьянства, сильно распространенная проституция в городах), а также

титие мореходства и торговли между странами способствовали широкому
:пространению сифилиса. Особенно большое значение в этом отношении

ш войны. Поэтому в конце XV века сифилис был известен по всей Европе,
том числе и в России.

этиология
Возбудителем сифилиса является бледная трепонема (Treponema pal-

, открытая в 1905 г. Schaudinn и Hoffmann. Этиологическое значение
дитсля было подтверждено в ближайшее время после его открытия

И. Мечниковым, нашедшим бледную трепонему у обезьян, эксперимен-
ьно зараженных сифилисом. Бледная трепонема относится к отряду Spi-

etales, семейству Spirochaetaceae-Treponemateceae, роду Treponema
udin, синоним: Spirochaeta pallidum.
Бледная трепонема имеет спиралевидную форму с одинаковыми по вы-
завитками и расстоянию между ними, по концам они немного ниже и

яния шире. Длина трепонемы в среднем от 6 до 14 ji, в поперечнике
0,2 до 0,35 р,. Количество завитков от 8 до 12 (рис. 100). Величина трепо-

различна и может достигать очень больших размеров, особенно в культу-
. Бледная трепонема обладает характерными движениями: поступатель-
, сгибательным (качательным, маятникообразным), ротаторным (враща-
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тельным вокруг своей продольной оси), контрактильным — волнообразным.
пробегающим по всему телу трепонемы.

Движение бледной трепонемы одни авторы объясняют наличием сокг-
тительных фибриллей вдоль ее тела, другие — наличием жгутиков. В п>
следнее время большинство исследователей приходит к выводу, что жгут>-
ков бледная трепонема не имеет, а то, что описывалось в качестве жгутикоа.
есть разорвавшиеся под влиянием обработки препаратов фибриллы, идущие
пучком вдоль всего тела трепонемы.

гативного контраста. Увеличение в 5 0 ОО'СГ" ра*з?
г—головчатое образование; ф — фибриллы; я — ядро подковообразной формы

(по Н. М. Овчинникову и В. В. Делекторскому).

Бледная трепонема — факультативный анаэроб. Рост на питательна
средах получить не удается. Лишь некоторым исследователям при посева!
от больных удалось получить рост бледной трепонемы и в дальнейшем ее
пересевать (В. М. Аристовский и Р. Р. Гельтцер, 1928).

Первая культура бледной трепонемы была выделена Я. Г. Шерешевск;
(1909).

Наибольшее количество штаммов бледной трепонемы в СССР выдел;1-*
Р. Р. Гельтцер со своими сотрудниками. Эти штаммы наряду со штамме*
Рейтера применяются для изготовления антигенов при серодиагностике си-
филиса и для изучения трепонем в культурах. Все они потеряли свою виру-
лентность и несколько разнятся по антигенным свойствам от тканевой блед-
ной трепонемы.

Для выращивания бледной трепонемы применяют главным образом мясо-пептонньз
бульон или печеночный бульон с добавлением кусочков печени, яичка кролика, бульон а
бычьих сердец с тиоглнколатом натрия, полусвернутую лошадиную сыворотку, мясо-пепто-
ный бульон с добавлением лошадиной, кроличьей или человеческой сыворотки, либо а с д и и
ческой жидкости. Выращивание производят в условиях относительного анаэробиоза (в мт-
кроанаэростате или с заливкой плотным вазелином). Плотными питательными средами z~ ;

выращивания трепонем пользуются редко, так как лишь немногие авторы получили на н *
рост. Д л я этой цели применяют мясо-пептонный агар с добавлением 15—20% дефибриниг.
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винной крови кролика. Н. М. Овчинников с успехом пользовался печеночным агаром с до-
бавлением 20% кроличьей сыворотки и 0,005 г цистеина. Засеянную культуру накрывают
покровным стеклом, а края заливают агаром. Выращивание производят в анаэростате, ко-
торый помещают в термостат с температурой 35°. На 3—5-й день появляются мелкие коло-
нии. Попытки выращивать бледных трепонем в куриных эмбрионах дали малоудовлетвори-
тельные результаты.

Ряду крупных экспериментаторов, несмотря на многочисленные попытки, не удалось
получить культуру бледной трепонемы (Kolle, 1924; Mulzer, 1927 и др.). Н. М. Овчинников
11946) использовал 180 вариантов разных питательных сред в различных условиях выращи-
нания с отрицательным результатом. В дальнейшем ему удавалось получить рост бледной
трепонемы на среде 199 с добавлением печеночного бульона с кроличьей сывороткой и с клет-
ками КБ и ФЛ- Самый лучший рост наблюдался на 7—9-й день. Удавались и пересевы на эту
же среду во 2—4-й генерации. Однако введение полученной культуры в 3-й генерации кроли-
ку в яичко не дало никаких клинических проявлений, и реакция Вассермана осталась отри-
цательной в течение 8 месяцев. Перевивки от этого кролика двум здоровым также дали отри-
цательный результат.

Бледная трепонема в культуре по своим морфологическим свойствам
несколько толще, завитки менее равномерны, чем у тканевой. Отличается
она несколько и по своим антигенным свойствам в реакции связывания комп-
лемента, что дало повод ряду авторов отрицать принадлежность культураль-
вой бледной трепонемы к истинной, вызывающей сифилис.

Культуральные и биохимические свойства тканевой бледной трепонемы
достаточно не изучены. Разные штаммы культуральных трепонем обладают
разными свойствами. Так, казанские штаммы I, IV, штамм Рейтер, ставро-
польские VI, VII, VIII, IX дают образование индола и сероводорода, казан-
ские же штаммы II и V этим свойством не обладают. Некоторые штаммы раз-
жижают желатину и лишь единичные из них гемолизируют эритроциты че-
ловека. На средах с глюкозой, галактозой, мальтозой, сахарозой и манни-
том выраженное снижение рН отмечается лишь в культурах VIII штамма
со всеми углеводами и маннитом и в культурах IX штамма на среде с глю-
козой. При испытании указанных культур на токсичность оказалось, что
-;ри подкожном введении их белым мышам ни местных, ни общих явлений,

казывающих на токсичность культур, отмечено не было (Р. Р. Гельтцер
I 3. С. Леперт, 1951).

В культурах бледной трепонемы обнаружена гиалуронидаза.Тестику-
кярный материал кроликов, зараженных трепонемой в яичко, также богат
•алуронидазой.

Основным способом размножения бледной трепонемы является попереч-
ное деление. Трепонема увеличивается в размере, на месте будущего деления
оболочка ее истончается, растягивается и разрывается на несколько особей
. различным количеством завитков. Помимо поперечного деления, многими
вторами описывается более сложный цикл развития бледной трепонемы
'.Varten, Olsen, 1930; Gelperin, 1949, и др.). Некоторые авторы (Lepine, 1930;
V А. Боголепов, 1935) высказывали мнение, что бледная трепонема явля-
Ься только одной из стадий развития возбудителя, причем Lepine считал

;:тинным возбудителем ультрамикроскопический вирус, а спиралевидную
форму бледной трепонемы — его невирулентной формой. По мнению А. А.
: гголспова, бледная трепонема является только одной из стадий развития
м;сокоразвитого гриба. К высшим же грибам относил бледную трепонему

Ueirowsky (1913). Levaditi (1930) описывал сложный цикл развития трепо-
•ем из 8 различных форм, в число которых входят наряду со спиралевидной
"тепонсмой также формы в виде запятой, зерна и ультрамикроскопические
йормы.

М- И. Самосуд (1947) и А. Я- Виленчук (1947) провели специальные ис-
i'-гдования для доказательства существования фильтрующихся форм блед-

• -У Рук-во по микробиология, том VII
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ной трепонемы. Установлена проходимость бледной трепонемы для фильтров
с величиной пор 0,4 fi'.

При исследовании в электронном микроскопе ультратонких срезов блед-
ной трепонемы Н. М. Овчинников и В. В. Делекторский смогли видеть на-
ружную оболочку, собственную цитоплазматическую мембрану, цитоплазма-
тическую субстанцию и пучок фибрилл (рис. 101). По их мнению, бледная
трепонема состоит из отдельных сегментов, которые в зависимости от воз-
раста могут иметь удлиненную с заостренными концами форму или форм\
зерна. Имеется также и цистообразование.

Рнс. 101. Ультратонкий срез бледной трепонемы в электронном микроскопе. Хо-
рошо видна наружная оболочка, цитоплазматическая мембрана, цитоплазма, на по-

перечном срезе видны фибриллы. Увеличение в 40 000 раз.

В настоящее время твердо установлено наличие более сложного цикла
развития трепонем, но не доказана последовательность смены различных
форм при этом развитии. В частности, признается существование у трепонем
зерен-гранул (Р. Р. Гельтцер, 1946; Н. М. Овчинников, 1954; С. М. Вясе-
лева, 1942, и др.). Отмечают большую устойчивость возбудителя в зернистой
форме к различным медикаментам, а также связывают существование зер-
нистых форм возбудителя со скрытым течением инфекции. Зернистые формы
развиваются чаще при неблагоприятных условиях существования (небольшие
дозы пенициллина и стрептомицина, воздействие иммунной сыворотки
и т. д.). В посеЕах культу рал ьных трепонем бывают периоды, когда типичных
форм почти не находят, имеются только зерна и затем сразу появляется
большое количество спиралевидных трепонем.

Бледная трепонема во внешней среде малоустойчива. Практически на
предметах домашнего обихода заразительность ее сохраняется до высыха-
ния. Описаны заражения от трупов. Нагревание при температуре 55° губит
бледную трепонему в течение 15 минут, кислоты и щелочи действуют на нее
также губительно: 0,5% раствор соляной кислоты моментально прекращает
ее движение, 5 % раствор двууглекислой соды прекращает движение бледной
трепонемы и деформирует ее. В пробирке препараты сальварсана и сульфи-
дин не оказывают заметного действия на трепонем. Синтомицин, левомице-
тин, биомицин, стрептомицин и террамицин, по данным Н. М. Овчинникова
(1955), не влияют заметным образом как на культуральную, так и на ткане-
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вую бледную трепонему. Стрептомицин также не оказывает существенного
воздействия на бледную трепонему, поэтому его растворы применяют даже
для очистки культур трепонем от посторонней флоры. Пенициллин в малень-
ких концентрациях не оказывает влияния на бледную трепонему, но при
концентрации его 40 000 ЕД в 1 мл движения ее быстро прекращаются. Ви-
рулентность бледной трепонемы сохраняется даже после пребывания ее
в растворе пенициллина 1:5000 в течение 3 часов, но при воздействии пени-
циллина в течение более длительного времени или при увеличении его кон-
центрации трепонемы гибли (Н.-М. Овчинников и Р. Л. Зеликова, 1948).

В опытах П. Г. Оганесяна (1954) даже при разведении новарсенола
1:10 000 часть бледных трепонем остаются живыми и вирулентными. На этом
основании автор считает ошибочным учение о непосредственном действии
новарсенола на бледную трепонему. Комбинированное действие пеницил-
лина и новарсенола оказывало более губительное действие на трепонем, чем
каждый препарат в отдельности (Д. И. Ласе и Л. И. Басман, 1953).

В организме человека и животных бледная трепонема чувствительна
к новарсенолу и пенициллину в значительно меньших концентрациях.

Устойчивость бледной трепонемы к мышьяку, сулеме, йоду развивается
слабо и медленно (Р. Р. Гельтцер, 1941).

Относительно небольшая чувствительность бледной трепонемы в про-
бирке по отношению к пенициллину,.и новарсенолу и высокая эффектив-
ность этих препаратов при лечении сифилиса свидетельствуют о том, что
нельзя сводить механизм действия этих препаратов только к одному непо-
средственному действию их на трепонему. В организме происходит сочетан-
юе действие антибиотика и всех физиологических функций, координируе-
мых центральной нервной системой.

Бесспорных доказательств выработки устойчивости патогенной бледной
трепонемы к пенициллину нет, но отрицать такую возможность полностью
рвьзя. Практически следует помнить, что после введения небольших коли-
честв пенициллина в связи с каким-либо другим заболеванием у заразив-
шегося сифилисом человека, например при лечении гонореи, инкубационный
период сифилиса удлиняется (В. А. Рахманов, 1949).

В естественных условиях сифилисом болеет только человек. Заболева-
ние передается преимущественно половым путем, но существует также и вне-
т^-ювой путь.

Попытки заражения животных предпринимались еще до открытия блед-
ясл трепонемы, но они не являлись убедительными. Первыми бесспорными
г-:г.ериментами являются опыты И. И. Мечникова и Roux, которые в 1S03 г.
вразили двух шимпанзе и получили у них не только шанкр, но и вторичные
тления. В дальнейшем они весьма широко ставили эксперименты с сифи-
исом на обезьянах и привлекли внимание специалистов. Успех И. И. Меч-
екова и Roux был закреплен экспериментами Meisser (1906), который орга-
изовал специальную экспедицию на Зондские острова для постановки опы-
~:5 и провел их на огромном количестве обезьян. Много работал и Д. К- За-
Ььлстный (1904), который впервые успешно заразил обезьян-павианов. Од-,
•ахо экспериментальные исследования широко не проводились из-за труд-
ист и получения обезьян и их дороговизны.

Удачные опыты по заражению кроликов провели Haensel (1881), Э. Ф.
И=ерк (1886), а позднее Bertarelli (1906) и другие авторы.

Заражение кроликов метариалом, взятым у человека, производится путем введения под
еж;, мошонки кашицы из измельченного шанкра, папулы, введения подкожно или внутри-
•^Й - - содержимого шанкра с трепонемами. В дальнейшем при получении шанкров у кролн-

i ~-гевивка делается непосредственно от кролика кролику. Для этой цели употребляют
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взвесь ткани, содержащую трепонемы, приготовленную из сифиломы кролика, или мелк!'-.
кусочки сифиломы. Заражают разными способами, наиболее часто внутрикожно на мошонкт
При необходимости получения взвеси трепонем для специальных реакций,например для ж
етановки реакции иммобилизации бледных трепонем. реакции прилипания или приготовле-
ния антигена для реакции связывания комплемента при серодиагностике у людей,заражения
кроликов производят внутрь яичка и последующие пассажи делают также путем перевивк;.
в яичко.

Из других способов применяют заражение эпикутанное, в переднюю камеру глаза
внутривенное, в субдуральное пространство и др. Инкубационный период у кролика после
Заражения под кожу колеблется в зависимости от штамма,количества и качества трепонем от
17 до 30 дней. Заражение здоровых кроликов удается взвесью, приготовленной из органов
и тканей кроликов и других животных, зараженных сифилисом.

После инкубационного периода у кролика образуется плотный безболезненный узелок
(твердый шанкр). При исследовании содержимого этого узелка находят трепонемы в боль
шом количестве. Через 2—3 месяца язва рубцуется.

У кроликов наблюдаются и вторичные явления, чаще в виде папулокорочковых высы-
паний на мордочке, у основания ушей, на коже мошонки, лапах и в других местах. Встреча-
ется паренхиматозный кератит.

Поражения третичного периода, а также поражения центральной нервной системы,
сходные с таковыми у человека, получить не удается. Описанные различными авторами по-
ражения центральной нервной системы малоубедительны.

У кроликов, больных сифилисом, имеются также и соответствующие изменения в сы-
воротке. Реакции Вассермана, флокуляции, иммобилизации бледных трепонем и агглютина-
ции бывают положительными.

Экспериментальный сифилис на кроликах является хорошей моделью
для изучения различных вопросов сифилидологии. Пожалуй, нет ни одного
вопроса в этой области, который бы не изучался на кроликах. Особое зна-
чение экспериментальные исследования имеют в настоящее время, когда
свежих форм сифилиса очень мало, а имеется необходимость изучения новых
лечебных препаратов.

- Другие животные малопригодны для этой цели.
У морских свинок при заражении в кожу одни авторы не получали никаких пораже-

ний (Gastinel и Pulvenis, 1934; П. Г. Оганесян, 1937), другие иногда отмечали рудиментар-
ные шанкры, а третьи наблюдали и язвы с плотными краями с нахождением в них трепонем
(Uhlenhuth иМикег, 1913; А. М. Петров, 1940; Lesinski и др.). Однако язвы возникают ре-
же, чем у кроликов, и быстро проходят. При заражении морских свинок внутрь яичка внеш-
них признаков заражения не наблюдается. Инфекция протекает бессимптомно. Реакция Вас-
сермана и реакция иммобилизации чаще отрицательные. При заражении здоровых кроликов
взвесью из органов и особенно лимфатических узлов зараженных морских свинок у кроли-
ков возникает сифилис с обычными наружными проявлениями.

У крыс и белых мышей инфекция^ протекает латентно. Шанкров у них
не наблюдается.

ИММУНОЛОГИЯ

Антигенная структура бледной трепонемы. Alessandro, Oddo, Darda-
noni (1950), Puccinelli (1953) выделили из трепонемы протеиновую, полиса-
харидную и две липоидные фракции, a Puccinelli доказал и существование
соответствующих антител против всех этих фракций. В дальнейшем эти дан-
ные получили подтверждение (Portnoy, Magnuson, 1955; Н. М. Овчинников
и Л. В. Сазонова, 1958, и др.). Фракции трепонем, особенно протеиновая,
также как и трепонемы, убитые ультразвуком, стали широко применяться
при постановке реакции связывания комплемента для серодиагностики
сифилиса.

С диагностической целью применяются следующие иммунологические
реакции: связывания комплемента (реакция Вассермана), агглютинации
(применяется в меньшей степени), преципитации, иммобилизации, иммуно-
флуоресценции и др. Естественного иммунитета к сифилису нет. Существо-
вавшие ранее «законы» Colles-Baumes, Profet оказались неверными.
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Согласно первому закону, матери детей, больных сифилисом, родившихся от отцов,
>зльных сифилисом, остаются здоровыми, за немногим исключением, и, по-видимому, при-
:<5ретают иммунитет, так как эти матери могут без опасности для себя кормить своих детей..
Согласно второму закону, считалось, что у родителей, больных сифилисом, могут рождаться
здоровые дети, иммунные к сифилису, по крайней мере до наступления половой зрелости.
Эти законы оказались неверными, так как здесь имеет место не иммунитет, а бессимптомная
г>:фекция. В настоящее время это легко доказывается положительными серологическими ре-

' акциями.

Врожденного иммунитета к сифилису не существует, но бесспорно, что
в результате заболевания сифилисом реактивность организма меняется,
бальной человек на повторное проникновение бледной трепонемы реагирует
;звершенно иначе, чем здоровый. Существует так называемый шанкерный,
ял и нестерильный, иммунитет, т. е. невосприимчивость к повторному зара-
жению остается до тех пор, пока в организме имеется возбудитель, причем
-ем больше прошел срок после первой инфекции, тем больше невосприим-
чивость (Chesney и Kemp, 1925, и др.). Это демонстративно видно из опытов,
— сведенных С. С. Орловым (1930). Так, если реинокуляция была произве-
дена тем же штаммом в период от 15 до 30 дней с момента первого заражения,
то она была положительной в 93% случаев, при реинокуляции между 1-м
-: 2-м месяцем — в 35% и при реинокуляции между 3-м и 4-м месяцем зара-
жение удавалось только в 2% случаев. Более поздняя реинокуляция гомо-
логичным штаммом оставалась почти всегда отрицательной. Иные.резуль-
таты получаются при заражении гетерологичным штаммом. Кролики, не-
аосприимчивые к суперинфекции тем же штаммом, при суперинфекции гете-
рологичным штаммом были восприимчивы в. 54% (Kolle, 1927) и в 24% (Н. М.
1^чинников, 1955) случаев. Разница в процентах суперинфекции различна

зависимости от того, какой штамм взят для повторного заражения: при
iee вирулентных штаммах процент этот выше, а при заражении менее ви-

.'лентным штаммом — меньше. Суперинфекция удается как при наличии
эужных проявлений, так и при латентном состоянии.

Совершенно бесспорным является возможность повторного заражения
осле излечения сифилиса. Такие случаи в настоящее время наблюдаются

1ьно часто при лечении пенициллином. Однако повторное заражение
[лисом не всегда является доказательством того, что сифилис излечен
ie первого заражения.
С. Т. Павлов (1934) в экспериментах на кроликах доказал,что образование шанкра при
}рном заражении гомологичным штаммом возможно и тогда, когда сифилис не вылечен,

основании своих опытов он считает, что во время лечения малыми субтерапевтическими
•и новарсенола в период, когда первичные сифиломы находятся в стадии развития (до

2.-:ей), инфекционный иммунитет еще не развился, в силу чего кролики могут быть зара-
в это время повторно.
Если же лечение начато в более поздние сроки, когда инфекционный иммуни-

уже развился, то лечение его не уничтожает и повторное заражение кроликов
же штаммом, если сифилис не вылечен, не удается.

При суперинфекции у людей появляющиеся высыпания соответствуют
гчно тому периоду сифилиса, в котором он находится, т. е. при суперин-
_ии во вторичном периоде наблюдаются свойственные этому периоду
менты (розеола, папула и т. д.), при заражении в третичном периоде по-
-.-отся высыпания, характерные для этого периода (бугорки, гуммы).

которые авторы пробовали применить с целью лечения сифилиса сыво-
хи больных сифилисом людей или животных. А. А. Вевиоровский (1.899)
~:-;г некоторого успеха, но в дальнейшем оказалось, что лечебным.дей-
ием эти сыворотки не обладают, и в настоящее время их не применяют.
имеет значения для профилактики и лечения также использование вак-
i из бледных трепонем.
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Наряду с образованием инфекционного иммунитета в организме боль-
ного сифилисом развивается измененная реактивность тканей — аллер:;:-
На наличие таковой указывает реакция больного сифилисом на внутрикоА-
ное введение убитой взвеси трепонем, причем эта реакция у больных раз-
лична в разные периоды сифилиса. Она бывает положительна в небольшое
проценте случаев при первичном сифилисе, несколько больше — при вто-
ричном и очень часто — при третичном. В связи с этим ряд авторов пред-
лагал использовать реакцию на внутрикожное введение убитой взвеси тре-
понем с диагностической целью. Однако многие клиницисты избегают при-
менять эти пробы во избежание как обострения инфекции, так и влияй--'
на диагностические серологические реакции. Иная реактивность проявля-
ется и в том, что при суперинфекции больной организм реагирует образова-
нием не шанкра, а элементов того периода сифилиса, во время которого пр>
изошла суперинфекция.

ОБЩЕЕ ТЕЧЕНИЕ СИФИЛИСА У ЧЕЛОВЕКА И ПАТОГЕНЕЗ

Бледные трепонемы, проникнув в человеческий организм, вызывают
ряд ответных реакций, неодинаковых в различные периоды болезни.

Симптомы сифилиса развиваются в определенной последовательное*:,
причем в течении сифилиса наблюдается смена периодов с активными про-
явлениями болезни периодами латентного состояния. Течение сифилиса при-
нято делить на три периода: первичный, вторичный и третичный. Такое де-
ление сифилиса на периоды дает возможность в каждом случае заболевания
определять давность заболевания, степень заразности больного, возможность
поражения различных органов, устанавливать вид лечения.

Первые признаки болезни в виде первичной сифиломы обнаруживаются
лишь в конце инкубационного периода, равного 21—24 дням. Наблюдается,
однако, более короткий инкубационный период в 10—11 дней и удлиненный
до 90 дней. Во время инкубационного периода бледные трепонемы, размно-
жаясь в месте внедрения, распространяются по лимфатическим щелям н
сосудам, проникая в лимфатические узлы и в дальнейшем в ток крови.

С появлением первичной сифиломы или твердого шанкра начинается
I стадия сифилиса, которая длится б—7 недель и подразделяется на первич-
ный серонегативный сифилис (первые 3 недели, когда реакция Вассермана
отрицательна) и первичный серопозитивный сифилис (вторые 4 недели.
когда реакция Вассермана становится положительной).

Спустя 7—10 дней после возникновения твердого шанкра развивается
регионарный лимфаденит, на 5—6-й неделе происходит постепенное увели-
чение многих лимфатических узлов (полиаденит). К этому времени происхо-
дит массовое распространение бледных трепонем с током крови.

Спустя 6—7 недель после появления твердого шанкра при отсутствия
лечения на коже и слизистых оболочках появляются симптомы, характер-
ные для вторичного периода болезни — высыпания пятен, папул, пустул.

Во вторичном периоде наблюдаются поражения внутренних органов
и нервной системы. Эти множественные поражения органов и тканей явля-
ются выражением генерализации инфекции.

Вторичный период сифилиса длится в среднем 3—4 года и характери-
зуется рецидивами высыпаний. Высыпания то появляются, то исчезают.
Исчезновение высыпаний происходит в результате временного нарастания
иммунитета и гибели значительного количества бледных трепонем. Однако
часть трепонем сохраняется в лимфатических узлах и других органах; их
активность в это время бывает значительно понижена и высыпания на коже
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•тсутствуют (латентный период). Неблагоприятные условия внешней среды,
-t-ренесенные острые инфекции, хронические интоксикации, ослабляя орга-
низм, вызывают понижение иммунитета и способствуют усилению актив-
ности сохранившихся в организме бледных трепонем, которые снова размно-
жаются и проникают в кровь. В результате на коже и слизистых оболочках
:нова появляются розеолы, папулы, пустулы, однако уже в более ограни-
ченном количестве; наступает рецидив {сифилис II рецидивный). На протя-
жении вторичного периода болезни может быть несколько рецидивов.

Вторичный период сифилиса делится на вторичный свежий (период
появления свежих высыпаний), вторичный рецидивный (период повторных
зысыпаний) и вторичный латентный сифилис. Под названием «скрытый си-
Г'Илис» имеют в виду заболевание, при котором нет высыпаний ни на коже,
щ на видимых слизистых оболочках, и еще нет поражений костей, внутрен-
них органов и нервной системы.

Через 3—4 года при отсутствии лечения наступает третичный период
•филиса, характеризующийся появлением бугорков и узлов не только на
•овсе, в подкожной клетчатке, но и во внутренних органах, костях, в нерв-
ной системе. Эти высыпания, склонные к распаду с последующим рубцева-
зием, приводят к серьезным нарушениям функции тех органов, где они воз-
никают. В третичных сифилидах мало бледных трепонем и они располага-
ются в краевых зонах инфильтрата, поэтому третичные сифилиды малозара-
знтельны. Однако полностью исключить возможность заражения от боль-
ного третичным сифилисом нельзя, в особенности при локализации высыпа-
ний в полости рта или на половых органах. Реактивность организма боль-
ного сифилисом в третичном периоде значительно изменяется. Третичные
:ифилиды появляются в небольшом количестве, серологические реакции
нередко бывают отрицательными. Несмотря на небольшое количество блед-
ных трепонем, организм реагирует на инфекцию мощной воспалительной
геакцией с образованием инфекционной гранулемы и последующим ее рас-
падом. Таким образом, с одной стороны, нарастает иммунитет, с другой —
возникает как бы повышенная чувствительность тканей к сифилитической
•нфекции.

Течение сифилиса не заканчивается третичным периодом. У некоторых
Зольных, недостаточно леченных, в среднем через 10—15 лет могут возник-
нуть тяжелые сифилитические поражения нервной системы (сифилис мозга,
тинная сухотка, прогрессивный паралич). Эти поражения центральной
нервной системы нередко сочетаются с сифилитическими заболеваниями
*орты, сердца, печени, почек.

Деление сифилиса нл стадии носит условный характер. Последователь-
ность в смене периодов не всегда наблюдается.

Современное лечение сифилиса, приводящее к его излечению, естествен-
но, препятствует переходу одной стадии болезни в другую. Наблюдаются
отклонения от обычного течения болезни.

Так, сифилис может протекать без шанкра, когда бледные трепонемы попадают непо-
--;:стве!шо в кровь (например, при переливании крови от донора, больного сифилисом)

~ этих случаях проявления сифилиса возникают спустя 2—2% месяца после заражения в
д? вторичных высыпаний.

Другой необычной формой течения сифилиса является злокачественный сифилис, на-
'-~-:даемый у ослабленных, истощенных больных. Злокачественный сифилис в настоящее
•r-емя встречается очень редко. Эта форма сифилиса была распространена в XV—XVI
•-•-2Х, во время пандемии сифилиса в Европе. Злокачественный сифилис харак-
--тнзуется значительным нарушением общего состояния больных, тяжестью клинических

: :явлений, наличием пустулезных и язвенных высыпаний, поражением костей. Изменения
;тороны лимфатических узлов слабо выражены, серологические реакции могут быть отри-

:="тельными. Патогенез злокачественного сифилиса не выяснен; предположение, что злока-
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чественный сифилис вызывается особо вирулентными спирохетами, но обосновано. По-вкл*
мому, возникновение злокачественного сифилиса связано с ослаблением организма в рез\.в
тате перенесенных острых инфекций, недоедания, алкоголизма, психических и нерв.^э •
травм.

Патологическая анатомия

Твердый шанкр гистологически представляет собой инфильтрат, со-
стоящий из плазматических и лимфоидных клеток; имеются вновь образ:-
ванные сосуды, особенно по краям язвы; стенки их разрыхлены, гиалин; •
зированы. В инфильтрате много бледных трепонем.

После заживления твердого шанкра нередко остается уплотнение ~±
месте язвы, представляющее собой инфильтраты из плазматических клетс-
и лимфоцитов, располагающихся периваскулярно. В этих инфильтрате
могут длительное время сохраняться бледные трепонемы, реактивация кото-
рых ведет к возникновению так называемого chancre redux, или рецидива
шанкра.

Во вторичном периоде сифилиса сифилитические высыпания состоя"
из периваскулярных инфильтратов, более выраженных папулезных элемен-
тов. В инфильтратах преобладают лимфоидные и плазматические клетки",
иногда имеются гигантские клетки. В сосочковом слое — расширение сосу-
дов. Экссудативные явления бывают выражены при пустулезных сифили-
дах.

В третичном периоде развиваются бугорки или гуммы, состоящие из
лимфоцитов, плазматических клеток и моноцитов. Эпителиоидные и гигант-
ские клетки встречаются не всегда, что представляет отличие от туберкулез-
ной скрофулодермы. В дальнейшем происходит некроз и распад гуммы с об-
разованием язвы, а затем рубца, что ведет к обезображиванию органа, в ко
тором возникла гумма {дольчатая печень, сужение пищевода, западение
спинки носа и т. д.).

В третичном периоде наблюдаются диффузные сифилитические скле-
розы или циррозы в результате разрешения гуммозного инфильтрата, цир-
розы печени, легких, яичек и др. (И. В. Давыдовский, 1963).

В этот период нередко отмечаются поражения сосудов в виде сифилити-
ческих васкулитов, сифилитического мезаортита, облитерирующего эндар-
териита сосудов головного мозга. Креме того, развиваются дистрофические
процессы в нервной системе (сухотка спинного мозга, прогрессивный пара-
лич) и расстройства обмена веществ {амилоидное перерождение внутренних
органов).

КЛАССИФИКАЦИЯ СИФИЛИСА

В СССР для регистрации и учета больных сифилисом принята следую-
щая его классификация.

1. Сифилис первичный серонегативный.
2. Сифилис первичный серопозитивный.
3. Сифилис первичный скрытый. В группу лиц с первичным скрытым

сифилисом относят больных, начавших лечиться в первичном периоде бо-
лезни, при отсутствии у них в дальнейшем клинических проявлений болезни.

4. Вторичный свежий сифилис. .-
5. Вторичный рецидивный сифилис.
6. Вторичный скрытый сифилис. В эту группу относят больных,

начавших лечение во вторичном свежем или рецидивном периоде, при от-
сутствии у них в настоящее время клинических проявлений болезни.
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7. Третичный активный сифилис.
8. Третичный скрытый сифилис. В эту группу относят больных без

клинических проявлений сифилиса, но перенесших в прошлом активные про-
явления третичного периода.

9. Скрытый сифилис. К этой группе относят больных, начавших ле-
чение при неустановленном ранее периоде болезни.

10. Ранний врожденный сифилис.
Врожденный сифилис грудного (до 1 года) и раннего детского {от 1 года

до 4 лет) возраста.
11. Поздний врожденный сифилис.
12. Скрытый врожденный сифилис.
13. Висцеральный сифилис с указанием пораженного органа.
14. Сифилис нервной системы.
15. Спинная сухотка.
16. Прогрессивный паралич.

КЛИНИЧЕСКОЕ ТЕЧЕНИЕ И ДИАГНОСТИКА СИФИЛИСА

Первичный период сифилиса. Спустя 3—4 недели после заражения на
месте внедрения возбудителя развивается первое проявление сифилиса —
первичная сифилома, или твердый шанкр, имеющий вид эрозии или язвы.

Рис. 102. Ulkus durum penis. Skleradenitis inguinalis bilateralis.

Твердый шанкр чаще располагается на половых органах, что свидетель-
ствует о половом заражении (рис. 102); значительно реже наблюдаются вне-
~оловые шанкры, которые могут располагаться на любом участке кожи или
слизистых оболочек, чаще на губах, миндалинах.

Величина твердого шанкра обычно с чечевицу, но размеры его могут
колебаться от булавочной головки (карликовый шанкр) до 5-копеечной мо-
неты (гигантский шанкр). Очертания овальные или круглые; при располо-
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жении твердого шанкра в складке кожи или слизистой оболочке очерта-
ния становятся щелевидными. Края эрозии ровные, неподрытые и полого
спускаются к поверхности дна, отчего эрозия имеет блюдцеобразны*
вид.

Поверхность дна эрозии ровная, гладкая, обычно мясокрасного цвета и
в центре иногда покрыта слегка желтоватым сальным налетом; перифериче-
ская часть дна имеет вид бордюра мясокрасного цвета. Отделяемое эрозии
скудное, серозное, быстро высыхающее, отчего она имеет своеобразный блеск.
При исследовании отделяемого под микроскопом обнаруживается большое
количество бледных спирохет.

В основании дна твердого шанкра ощущается характерное уплотнение,
напоминающее лист пергамента, пластинку или узелок; в последнем случае
ощущается как бы плотность хряща ушной раковины.

Безболезненность твердого шанкра также является весьма характерным
признаком. Язвенный твердый шанкр отличается от эрозивного большей глу-
биной, более обильным отделяемым и более резким уплотнением дна.

Регионарные лимфатические узлы, обычно увеличивающиеся уже через
7—10 дней после появления твердого шанкра, имеют овальную форму, чет-
кообразно расположены, подвижны, не спаяны ни между собой, ни с окру-
жающей тканью, имеют плотную консистенцию, безболезненны. Кожа над
ними нормальна, воспалительные явления отсутствуют.

При локализации шанкра на половых органах увеличиваются паховыс-
лимфатические узлы, при шанкре-панариции — локтевые, при шанкре мин-
далин — лимфатические узлы у угла нижней челюсти.

Атипичные твердые шанкры наблюдаются в виде индуративного отека.
шанкра-панариция и шанкра-амигдалита.

Индуративный отек обычно бывает в области больших и малых половых
губ, препуциального мешка, не сопровождается болезненностью; кожа в об-
ласти отека имеет несколько синюшный оттенок.

Типичный инфильтрат в основании шанкра не ограничивается краями
язвы, а распространяется далеко за пределы шанкра, отчего область его
представляется резко увеличенной и плотной, как бы отечной. Иногда на-
блюдается индуративный отек без наличия эрозии или язвы.

Шанкр-панариций локализуется на ногтевой фаланге, чаще указатель-
ного пальца. Ногтевая фаланга представляется увеличенной в объеме, ливид-
ной окраски, с небольшой эрозией в центре; имеется резкая болезненность, не
свойственная обычно твердому шанкру и затрудняющая диагнф. Локтевые
железы увеличены, плотны, безболезненны.

Различают три формы шанкра миндалин: эрозивную, язвенную и шанкр-
амигдалит в виде увеличения всей миндалины. При эрозивной и язвенной
форме на фоне увеличенной миндалины видна эрозия или язва овальных
очертаний с ровными, полого спускающимися ко дну краями, с гладким
дном красного цвета или покрытым сальным налетом. Миндалина представ-
ляется уплотненной. Болезненность незначительная. Температура тела не
повышена.

При шанкре-амигдалите обычно вся миндалина увеличивается в разме-
ре, уплотняется. Язвы часто не видно, так Как она находится в глубине мин-
далины. При глотании больные отмечают болезненность, неловкость. Темпе-
ратура тела остается нормальной.

В случае присоединения вторичной инфекции развиваются различные
осложнения твердого шанкра.

Особенно затрудняет диагноз осложнение твердого шанкра полового
члена фимозом. Отек препуциального мешка не дает возможности открыть.



Сифилис 459

"зловку члена и осмотреть язву, которая может локализоваться на голов-
ое, бороздке полового члена или на внутреннем листке препуциального
[ешка.

В глубине отечного препуциального мешка определяется ограниченный
'езболезненный инфильтрат, вдоль спинки полового члена иногда имеется
•ютныЙ тяж, указывающий на специфический лимфангоит.

В других случаях воспалительный отек препуциального мешка разви-
вается при обнаженной головке полового члена, вследствие чего развивается
-арафимоз («удавка»). Парафимоз иногда может привести к омертвению го-
ковки члена.

Если к возбудителю твердого шанкра присоединяются бациллы Плаут —
Венсана (фузоспириллез), развивается гангрена или явления фагеденизации.
Гангрена характеризуется ограниченным омертвением дна шанкра, появле-
нием струпа черного цвета, по отпадении которого остается глубокий дефект
ткани.

Фагеденический твердый шанкр — это разновидность гангренозного
шанкра, при котором гангренозный процесс распространяется не только
•глубь, но и по поверхности. Это осложнение чаще наблюдается у ослаблен-
ных лиц и у алкоголиков.

При дифференциальном диагнозе твердого шанкра необходимо иметь
з виду следующие заболевания: мягкий шанкр, прогенитальный герпес, шан-
• риформную пиодермию, эрозивный баланопостит, рак.

Вторичный период сифилиса. Вторичный период сифилиса начинается
спустя 10 недель после заражения. На коже и слизистых оболочках появ-
ляются многочисленные высыпания розеол, папул, пустул (вторичные сифи-
лиды).

Вторичные сифилиды, несмотря на свое разнообразие, имеют ряд общих
и г : они блеклого, красновато-буроватого «медного» цвета, имеют правиль-
ные округлые очертания и резкие границы, без наклонности к перифериче-
скому росту и слиянию. Вторичные сифилиды не сопровождаются зудом,
"од влиянием специфического лечения быстро разрешаются.

Наблюдается истинный и ложный полиморфизм сыпи: имеются одновре-
менно высыпания различных элементов, розеолезных и папулезных; морфо-
логические элементы находятся в разных стадиях развития в результате

--•го, что высыпания появляются не сразу, а постепенно.
Сифилитическая р о з е о л а наблюдается у большинства больных вто-

: 'чным сифилисом. Розеола имеет вид пятен розовато-красного цвета с
; :нюшным оттенком, величиной с чечевицу (рис. 103, см. на цветной вклейке
между стр. 464—465); пятна одинаковой величины, более или менее ок-
руглых очертаний, исчезают при давлении, не шелушатся. Розеолезная
сыпь располагается обычно на боковых поверхностях грудной клетки и
.живота, на верхних конечностях. Эта сыпь у больных вторичным свежим
;•: фи лисом обильная, состоит из мелких пятен, располагающихся рассеян-
•о. У больных вторичным рецидивным сифилисом количество розеол неве-
лико, пятна крупные, располагаются группами, кольцами, дугами.

При дифференциальном диагнозе розеолезного сифилиса нужно иметь
= виду следующие болезни: корь, краснуху, сыпной и брюшной тифы, ток-
;-кодермию, розовый лишай.

Сифилитические п а п у л ы бывают разной величины: милиарные,
--нтикулярные, монетовидные и еще больших размеров. Сифилитические
папулы дермальные; наиболее часто встречаются лентикулярные папулы
с правильными очертаниями, полушаровидной формы; у них отсутствует
чаклонность к периферическому росту; друг с другом папулы не сливаются.



460 Н. М. Овчинников и А. Л. Студницин

Характерен «ветчинный» оттенок цвета папул; поверхность их шел;
шится. Чешуйки расположены по периферии папулы в виде своеобраз:-::
бордюра, напоминающего воротничок.

Милиарные папулы, или лихеноидный сифилид, представляет соЫ
мелкие, величиной с булавочную головку папулы остроконечной формы !
ровато-красного цвета. Лихеноидный сифилид чаще встречается г:
вторичном рецидивном сифилисе у ослабленных больных, страдающих \ : -
ническими истощающими заболеваниями (туберкулез).

При монетовидном папулезном сифилисе, отмечающемся во вторичжм
периоде сифилиса, папулы бывают величиной с 15—20-копеечную монету.
округлой формы, буровато-красного цвета. Количество этих narv I
невелико.

Сифилитические папулы, располагаясь в кожных складках, в облас".
половых органов и заднего прохода, подвергаются раздражению трением,
потом. Все это вызывает увеличение папул в размерах, рост их по перифер>_
и в высоту. На поверхности папул происходит набухание, мацерация эпит—
лия, а затем образование эрозий (эрозивные или мокнущие папулы). Широ-
кие кондиломы достигают величины 20-копеечной монеты и больше, сливают-
ся между собой, выстоят над уровнем кожи на 5—30 мм. Кондиломы распо-
ложены на широком основании и имеют ровную, гладкую поверхность. Ха-
рактерной является локализация этих папул на половых губах, в облает-
заднего прохода, мошонки, ануса, паховых, межпальцевых складок. Эро-
зивные папулы и широкие кондиломы являются наиболее заразными вь;-
сыпаниями.

Дифференциальный диагноз папулезного сифилида проводится с псо-
риазом и красным плоским лишаем.

П у с т у л е з н ы й с и ф и л и д . Различают следующие разновидности
пустулезного сифилиса: 1) угревидный сифилид; 2) оспенновидный; 3) импе-
тигинозный; 4) сифилитическая эктима; 5) сифилитическая рупия.

Пустулезные сифилиды напоминают угри — гнойнички при ветряной
оспе, вульгарное импетиго. Однако они имеют характерные особенности:
элементы пустулезного сифилида окружены специфическим инфильтратом
без явлений острого воспаления.

Сифилитические эктима и рупия наблюдаются чаще во вторичном реци-
дивном периоде сифилиса, при тяжело протекающей инфекции.

Пустулезные сифилиды встречаются у ослабленных больных, у алко-
голиков, являясь выражением недостаточной сопротивляемости организма.
У этих больных нередко бывают головные боли, боли в костях и мышцах
и повышение температуры. Реакция Вассермана может быть отрицательной,
что указывает на пониженную реактивность организма.

С и ф и л и т и ч е с к а я п л е ш и в о с т ь наблюдается чаще у боль-
ных вторичным рецидивным сифилисом. Она может быть диффузной или мел-
коочаговой.

При диффузном облысении нет специфических, характерных для сифи-
лиса, признаков и картина может напоминать облысение в результате пере-
несенных острых инфекций, себореи и др.

При мелкоочаговом облысении на волосистой части головы имеются
очаги поредения волос круглых или овальных очертаний величиной с чече-
вицу. Эта картина напоминает мех, изъеденный молью.

Под влиянием лечения выпадение волос прекращается и начинается рост
новых волос.

П и г м е н т н ы й с и ф и л и д,~или л е й к о д е р м а . Сифилитиче-
ская лейкодерма развивается не ранее чем через 6 месяцев после заражения
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и является достоверным признаком вторичного рецидивного сифилиса. Лей-
кодерма располагается на шее, иногда на груди и спине (рис. 104, см. на
цветной вклейке между стр. 464 — 465).

На этих местах появляются белые пятна величиной с горошину, одина-
ковых размеров, окруженные каймой гиперпигментации. Пятна лейкодер-
мы сохраняются длительное время и упорно не поддаются противосифили-
тическому лечению. Сифилитическая плешивость и лейкодерма часто наблю-
даются у больных с поражениями нервной системы, что подтверждается иссле-
дованием спинномозговой жидкости.

Во вторичном периоде сифилиса часто встречаются розеолезные и папу-
г.езные высыпания на слизистых оболочках.

Папулезная сифилитическая ангина выражается появлением на минда-
линах, дужках ограниченных очагов белесоватого цвета, величиной с чече-
зицу, слегка возвышающихся над уровнем окружающей слизистой оболочки.

Сифилитические папулы могут быть также на деснах, языке, губах, внут-
ренних поверхностях щек.

Во вторичном периоде сифилиса наблюдаются также п о р а ж е н и я
к о с т е й и с у с т а в о в . Помимо ночных болей в костях (без видимых их
изменений), могут возникнуть поражения надкостницы и костей, чаще длин-
ных трубчатых костей. Сифилитический периостит характеризуется полуша-
:овидной формы припухлостью, появляющейся в области периоста, и сопро-
вождающейся при этом ночными болями. В дальнейшем происходит или ее
:ассасывание, или оссификация с образованием костного выступа — экзосто-
за. Поражение суставов во вторичном периоде сифилиса наблюдается в виде
^тральгий — болей в области неизмененных суставов (чаще коленных и пле-
чевых) при попытках к движению. Реже встречаются острый и подострый
."-••:драртрозы.

Во вторичном периоде сифилиса могут наблюдаться поражения в н у т -
р е н н и х о р г а н о в , чаще печени и почек. Возникает иногда острый
апатит, сопровождающийся желтухой и напоминающий болезнь Боткина,
зо протекающий обычно благоприятно. Поражение почек, возникающее в на-
гзле вторичного периода, выражается или в виде доброкачественно проте-
кающей альбуминурии, или сифилитического липоидного нефроза.

Более редко встречаются поражения других органов: миокардит, гаст-
:>:ты, заболевания глаз в виде ирита, ретинита и неврита зрительного нерва.
Кроме того, у больных вторичным сифилисом может наблюдаться асимптом-
•~:i\ сифилитический и острый сифилитический менингит.

Третичный период сифилиса. Третичный период сифилиса развивается
:пустя 3—4 года после заражения у больных, недостаточно или совсем пе-
рчившихся. Пониженная сопротивляемость организма в результате хрони-

ческих истощающих заболеваний и интоксикаций (туберкулез, малярия, ал-
- голизм) способствует развитию третичного периода сифилиса. Большую
рать играет возраст больного. У стариков и у детей третичный период сифи-
• еа наблюдается чаще, чем у лиц среднего возраста.

В зависимости от характера высыпаний третичный сифилис подразде-
ч^тся на бугорковый и гуммозный.

Б у г о р к о в ы й с и ф и л и с характеризуется высыпанием бугор-
1 з величиной от конопляного зерна до чечевицы, буровато-красного цвета,
хлотной консистенции. Высыпания бугорков появляются не сразу, а посте-
-г.чно, толчками, и располагаются группами нередко в виде колец и дуг.

Разрешение бугорков происходит иногда путем рассасывания инфиль-
~ата, на месте которого остается легкая атрофия кожи, окруженная пиг-
к-гнтированной каймой.
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Чаще бугорки подвергаются некротическому распаду с образованием
язвочек с отвесными краями и ровным дном, покрытым кровянистой коркой.
Рубцы имеют правильные округлые очертания в центре и пигментированы по
периферии.

При сгруппированном бугорковом сифилисе бугорки располагаются на
ограниченном участке кожи в виде групп, колец, полудуг; иногда эти группы
имеют подковообразные или почкообразные очертания, что характерно для
сифилиса.

Серпигинирующий бугорковый сифилис характеризуется ползучим рас-
пространением сыпи, причем в центре очага поражения происходит рубцева-
ние, а по периферии появляются новые бугорки. Такой процесс захватывае-
обширные участки кожного покрова. В результате рубцевания пораженного
участка остаются неровные, как бы мозаичные рубцы, где рубцово изменен-
ные белые участки окружены пигментированным венчиком.

В редких случаях бугорковый сифилис проявляется сплошным плотным
ограниченным инфильтратом в виде площадки величиной с ладонь и больше.
Бугорковый сифилис имеет сходство с туберкулезной волчанкой, однако лю-
позные бугорки имеют буровато-желтоватый оттенок, мягкую консистен-
цию, при диаскопии принимают окраску яблочного желе, оставляют сплош-
ной атрофический рубец, на котором снова могут появляться свежие бугорки.
Туберкулезная волчанка отличается длительным хроническим течением.

Г у м м о з н ы й с и ф и л и с характеризуется появлением гумм —
безболезненных узлов величиной с лесной орех плотно-эластической конси-
стенции, расположенных в гиподерме, вначале не спаянных с окружающими
тканями. Спустя 3—4 недели гумма, увеличиваясь в размерах, спаивается
с кожей, которая приобретает темно-красный цвет. В центре узла появляется
флюктуация, гумма вскрывается с выделением клейкой жидкости, напоми-
нающей гуммиарабик. Гуммозная язва имеет правильно округлые очерта-
ния, глубокое дно, покрытое грязно-белым распадом (гуммозным стержнем),
и плотные неподрытые приподнятые над окружающей нормальной коже!
края. Без лечения язва может существовать длительное время. Заживление
ее может быть неравномерным; в центре происходит рубцевание, по перифе-
рии язва увеличивается, приобретая почковидную форму. Язва заживает
с образованием рубца бурого цвета. В некоторых случаях гумма может раз-
решиться путем рассасывания инфильтрата без образования язвы или гум-
мозный инфильтрат замещается фиброзной тканью, возникают плотные узлы
около крупных суставов, существующие длительное время (околосуставные
узловатости Женсельма — Лютца). Количество гумм обычно невелико —
одна или две.

Редкое проявление третичного сифилиса представляет третичная розеола
Фурнье — эритематозные элементы в виде колец, дуг, крупных размеров,
отличающиеся медленным течением и упорством к специфической терапии.

Гуммозные поражения слизистых оболочек наблюдаются в области твер-
дого и мягкого неба, в носу, на задней стенке глотки, языке.

В результате распада гуммозной инфильтрации твердого неба или носа
образуется глубокая язва, которая может сопровождаться деструкцией ко-
стной или хрящевой ткани; возникает перфорационное отверстие. Перфора-
ция твердого неба обусловливает изменений тембра голоса, который стано-
вится гнусавым. Перфорация носовой перегородки вызывает деформацию
носа (седловидный нос). Гуммозные язвы слизистых оболочек заживают с
образованием лучистого рубца.

Гуммозное поражение языка проявляется в виде отдельных узлов или
диффузной гуммозной инфильтрации. При гуммозном глоссите на спинке
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языка появляется безболезненный узел, в дальнейшем распадающийся с
образованием глубокой язвы. При склерозном глоссите развивается диффуз-
ная инфильтрация соединительной ткани подслизистого и мышечного сло-
ев языка. В результате развития волокнистой соединительной ткани проис-
ходит сморщивание языка и уменьшение его в размерах.

Гуммозные поражения наблюдаются и в костях скелета; чаще поража-
ются большеберцовая кость, кости-предплечий, ключицы, кости черепа.

У больных третичным сифилисом чаще, чем у больных вторичным си-
филисом, наблюдаются сифилитические заболевания внутренних органов и
нервной системы. Из поражений внутренних органов чаще встречаются за-
болевания сердечно-сосудистой системы и печени, реже — поражения почек
н легких. Различают ранние и поздние сифилитические заболевания нервной
системы. К ранним формам сифилиса нервной системы относятся сифилити-
ческие менингиты, менингомиелиты, гуммы головного мозга, сосудистый
нейросифилис. К поздним формам сифилиса нервной системы относятся спин-
ная сухотка и прогрессивный паралич, развивающиеся спустя 5 лет от
начала заболевания и выражающиеся в дегенеративных изменениях нер-
вной ткани.

Дифференциальная диагностика сифилитических гумм подкожной клет-
чатки, если гумма еще не вскрылась, проводится с атеромой. Последняя
отличается длительным течением. Кожа над гуммами неподвижна, они мед-
ленно увеличиваются в размерах.

Вскрывшиеся гуммы дифференцируют со скрофулодермой: скрофуло-
^ермическая язва имеет мягкие подрытые нависающие края, кровоточа-
щее дно.

ВРОЖДЕННЫЙ СИФИЛИС

Сифилис может передаваться потомству от больной матери внутриутроб-
во через плаценту. •

Допускавшаяся ранее возможность передачи инфекции герминативным
-утем (Газингер, Альмквист) в настоящее время отвергнута.

Заражение сифилисом происходит в утробе матери: бледные трепонемы
-роникают в организм ребенка через пупочную вену или по лимфатическим
.целям пупочных сосудов.

У большинства больных сифилисом женщин происходят выкидыши во
гторой половине беременности либо рождаются мертвые дети или дети,
сольные врожденным сифилисом. Иногда может наблюдаться рождение ви-
JHMO здоровых детей, у которых проявления болезни развиваются в первые
1 месяца жизни или в возрасте от 5 до 15 лет (явления позднего врожденного
:;;филиса).

Клинические проявления раннего врожденного сифилиса на коже и сли-
зистых оболочках в известной мере соответствуют вторичному приобретен-
аому сифилису. Помимо высыпаний пятен, папул, наблюдаются характер-
ные для раннего врожденного сифилиса изменения: диффузная инфильтрация
Гонзингера, располагающаяся на подошвах, ладонях, лице, сифилитиче-
ская пузырчатка новорожденных, сифилитический насморк, характерные
поражения костей в виде остеохондритов.

Ребенок, больной ранним врожденным сифилисом, имеет вид старика:
у него сморщенное личико, дряблая морщинистая кожа, отставание в весе,
"--:потрофия. Часто наблюдаются поражения внутренних органов (печени,
селезенки), а также нервной системы в виде менингитов, менинго-энцефали-
тов. со стороны глаз отмечаются хориоретиниты.
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Явления на коже при позднем врожденном сифилисе напоминают вы-
сыпания третичного периода приобретенного сифилиса. Помимо бугорковых
и гуммозных высыпаний у детей, больных поздним врожденным сифилисом,
наблюдается так называемая триада Гетчинсона, в которую входят паренхи-
матозный кератит, характерные изменения зубов (зубы Гетчинсона) и глухота
вследствие поражения лабиринта.

Паренхиматозный кератит нередко ведет к снижению остроты зрения,
а иногда — к слепоте.

Поражения зубов выражаются в изменениях чаще средних верхних
резцов, которые имеют бочкообразную форму и полулунные вырезки на
свободном крае.

У больных нередко наблюдаются изменения большеберцовых костей
(саблевидные голени), а также ряд дистрофий, которые хотя и не являются
достоверными признаками позднего врожденного сифилиса, но требуют тща-
тельного обследования ребенка и его семьи (отсутствие мечевидного отрост-
ка грудины, утолщение грудинного конца ключицы, высокое небо и др.).

Кроме описанных симптомов, отмечается поражение коленных суста-
вов, а также внутренних органов (печени, селезенки, почек), половых желез
и нервной системы (сухотка спинного мозга, прогрессивный паралич).

ВИСЦЕРАЛЬНЫЙ СИФИЛИС

Поражения внутренних органов и нервной системы чаще наблюдаются
у больных третичным сифилисом, чем у лиц, страдающих вторичным сифи-
лисом, поэтому требуется тщательное обследование этих органов и систем.
Из поражений внутренних органов нередко отмечаются заболевания сердеч-
но-сосудистой системы и печени.

Наиболее частое проявление позднего висцерального сифилиса пред-
ставляет сифилитический мезаортит, развивающийся через 10—20 лет после
начала инфекции у плохо леченных или нелеченых больных. Больные жа-
луются на боли в области сердца и за грудиной, одышку. При аускультации
отмечается систолический шум на аорте и акцент второго тона, пульсация
шейных сосудов. При осложнении недостаточностью клапанов аорты кожа
и слизистые оболочки бледны, пульсация шейных сосудов выражена, арте-
риальное давление низкое. _;

У больных третичным сифилисом могут наблюдаться сифилитические
гепатиты. При гуммозном гепатите больные жалуются на боли в правом под-
реберье, лихорадку неправильного типа; имеется увеличение, бугристость
и плотность печени. При длительном течении гуммозного гепатита в резуль-
тате рубцевания гумм развивается так называемая дольчатая печень. При
разлитом инфильтративном гепатите диффузный гуммозный инфильтрат,
разрешаясь, замещается соединительной тканью и приводит к фиброзу пе-
чени. Обнаруживается сначала равномерное увеличение печени и селезенки,
больные жалуются на умеренные боли в правом подреберье. В дальнейшем
печень уменьшается, становится плотной, развивается асцит. У больных
отмечается анемия, похудание. Прогноз менее благоприятен, чем при очаго-
вой форме гепатита.

Поражения почек у больных третичным сифилисом наблюдаются реже и
протекают в виде амилоидного нефроза и гуммозных узлов или диффузной
гуммозной инфильтрации.

Поражение легких при сифилисе встречается редко в виде гуммозных
узлов или разлитой гуммозной инфильтрации; поражается чаще нижняя и
средняя доли правого легкого.
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При дифференциальном диагнозе между сифилисом и туберкулезом в
пользу сифилиса говорят отрицательный результат исследований на туберку-
лезную микобактерию, общее удовлетворительное состояние больных, отсут-
ствие лихорадки, положительный результат серологических реакций. В за-
труднительных случаях может быть применено пробное лечение.

Поражения желудка и кишечника встречаются редко, выражаясь гум-
мозной инфильтрацией стенок этих органов или возникновением гуммозных
узлов в них. При подозрении на сифилис необходимо серологическое обсле-
дование, а иногда и пробное-лечение.

Из сифилитических поражений органа зрения в третичном периоде си-
филиса наблюдаются иридоциклиты, хориоретиниты и атрофия зрительных
нервов, ведущая к значительному снижению зрения.

С и ф и л и с н е р в н о й с и с т е м ы . Различают ранние и поздние
формы сифилиса нервной системы.

Ранний сифилис нервной системы возникает в течение 5 лет после зара-
жения и проявляется в виде воспалительных изменений экссудативно-про-
лиферативного и продуктивного характера.

При позднем сифилисе нервной системы, развивающемся после 5 лет от
начала инфекции, преобладают дегенеративные изменения нервной ткани.

Помимо асимптомных форм менингита, наблюдаемых в первичном и вто-
ричном периодах болезни, протекающих скрыто и обнаруживаемых лишь
при исследовании спинномозговой жидкости, наблюдаются следующие кли-
нические формы раннего сифилиса нервной системы: 1) сифилитический ме-
нингит; 2) сифилитический менингомиелит; 3) гуммы головного мозга; 4) со-
судистый нейросифилис.

К поздним формам нейросифилиса относятся спинная сухотка и прогрес-
сивный паралич.

Острый сифилитический менингит развивается обычно во вторичном
периоде сифилиса. Больные жалуются на головные боли, усиливающиеся по
ночам, головокружение, шум в. ушах, рвоту. Наблюдаются парезы и парали-
чи лицевого, глазодвигательного и отводящего нервев, отек сосков зритель-
ного нерва. В спинномозговой жидкости отмечается увеличенное количество
белка, лимфоцитов, положительные глобулиновые реакции и положительная
реакция Вассермана.

Хронический сифилитический менингит развивается обычно в третич-
ном периоде сифилиса. В оболочках основания мозга отмечается инфильтра-
ция и образование мелких гумм вокруг сосудов. Больные жалуются на голов-
ные боли, усиливающиеся по ночам, тошноту, рвоту. Наблюдается косогла-
зие, птоз, изменение формы и размера зрачков и их реакции на свет, могут
развиться невриты слухового и зрительного нервов.

При сифилитическом менингомиелите развивается воспаление мозговых
оболочек и вещества спинного мозга. У больных появляются корешковые
боли, парестезии, парезы, параличи, задержка мочи и кала. В спинномозго-
вой жидкости обнаруживается увеличение количества белка, плеоцитоз,
положительная реакция Вассермана. Прогноз благоприятен лишь при рано
начатом лечении.

Гуммы головного и спинного мозга встречаются редко; они развиваются
в мягких мозговых оболочках, проникая в дальнейшем в ткань мозга. Кли-
нические явления при этом напоминают таковые при опухоли мозга. У боль-
ных появляется повышенное внутричерепное давление, возникают приступы
очаговой эпилепсии.

Гуммы спинного мозга сопровождаются корешковыми болями, паресте-
зиями, двигательными и чувствительными расстройствами.

М 30 рук-во по микробиологии, том VII
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При сосудистом нейросифилисе развиваются эндартерииты с облитера-
цией и тромбозом сосудов и последующим некрозом мозговой ткани. Это по-
ражение возникает обычно в третичном периоде болезни. Больные жалуются
на головные боли, снижение памяти и интеллекта, бессонницу. При развитии
тромбоза возникают явления апоплексии. Реакция Вассермана отрицатель-
на в спинномозговой жидкости и положительна в крови. Развитие подоб-
ных общемозговых очаговых симптомов в молодом возрасте подтверждает
диагноз сифилиса. Вовремя начатое лечение ликвидирует эти явления.

ЛАБОРАТОРНЫЙ ДИАГНОЗ

В начале заболевания сифилисом исследования производятся на блед-
ную трепонему, а в дальнейшем ставятся и различные серологические
реакции. Бледную трепонему ищут во всех поражениях, подозрительных на
сифилис (эрозиях, язвах) и прежде всего во всех поражениях, расположен-
ных на половых органах. У женщин при отрицательных результатах иссле-
дования не следует забывать исследовать эрозии на шейке матки.

Правильное взятие материала для исследования является важным усло-
вием нахождения трепонем.

Больной перед взятием материала для исследования не должен получать никакого ме-
стного лечения и антибиотиков. Если больному проведено местное лечение и трепонемы не
найдены, то следует назначить больному примочку из физиологического раствора и на дру-
гой день повторить исследование. При отрицательных результатах неследует ограничиваться
исследованием 1—2 препаратов, а нужно проводить многократное исследование. Для этого
до конца исследования больного рекомендуется не отпускать из лаборатории. Бледные тре-
понемы могут быть обнаружены не только в язвах, но и в пятнах и папулах.

Ответственность лаборанта при исследовании на бледную трепонему исключительно
велика. Ненахождение трепонем, когда они в действительности есть, отражается на сроках
лечения, упускается время для ранней терапии. Кроме того, человек в этих случаях, не счи-
тая себя больным сифилисом, может жить половой жизнью и быть источником заражения
других лиц.

Наряду с этим следует помнить, что на половых органах встречаются сапрофиты, весь-
ма похожие на бледную трепонему, и выдача положительного ответа больному, у которого
в действительности сифилиса нет (что может произойти, когда ответ дается на основании на-
хождения одного из этих сапрофитов), также может причинить большой вред больному и его
семье, обрекая его иногда на всю жизнь на напрасное лечение несуществующего сифилиса.

Перед взятием материала для исследования поверхность язвы тщатель-
но освобождают от гноя ватным тампоном, пропитанным стерильным физио-
логическим раствором путем прикладывания тампона к поверхности язвы во
избежание кровотечения. Затем прикладывают прокаленную и остуженную
металлическую лопаточку к поверхности язвы, главным образом к плотным
краям, и раздражают ее для получения отделяемого из глубины язвы. Про-
зрачное отделяемое из язвы той же лопаточкой наносят на предметное стекло
и каплю накрывают покровным стеклом.

В материале, полученном из глубины, меньше посторонней флоры.
В шанкрах, находящихся в стадии рассасывания, трепонем мало и их найти
труднее. Если путем такого раздражения отделяемое получить не удается,
то можно пинцетом или двумя пальцами в перчатках сжать кожу вокруг
шанкра, стараясь сдавить его края, и повторить это несколько раз, до появ-
ления светлых капель отделяемого. Если отделяемого немного, его можно
вносить в небольшую каплю физиологического раствора.

При невозможности исследовать содержимое язвы (расположение в труд-
нодоступных местах, фимоз и т. д.) делают пункцию регионарных лимфати-
ческих узлов.
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Наилучшим методом микроскопического исследования на бледную тре-
понему в настоящее время является исследование в темном поле зрения све-
жевзятой пробы.

Преимуществом этого способа является то, что материал исследуется в нэтивном со-
стоянии, трепонемы легче удается найти благодаря их характерному движению; кроме
того, морфология их в живом состоянии наиболее типична. Исследование в темном поле
производится с помощью специальных конденсоров для темного поля: кардиоид-конденсо-
ров, параболоид-конденсоров и т. д. Исследование в фазовом контрасте и аноптральном
микроскопе дает худшие результаты. При отсутствии специального конденсора вполне
удовлетворительные результаты получают путем вкладывания в обычный конденсор Аббе
кружочка из фотографической черной бумаги. Для этого конденсор развинчивают и на верх-
нюю сторону нижней части его накладывают точно в середину кружочек величиной с 15-
копеечную монету. Чтобы он не сдвигался, его можно приклеить яичным белком. Затем
осторожно накладывают вторую половину конденсора и свинчивают. Конденсор ставят на
место и проверяют видимость изображения. Если поле очень темное, то кружочек делают
меньше и, наоборот, если поле слишком светлое, то кружочек берут больше.

Для исследования в темном поле надо пользоваться совершенно чистыми
тонкими предметными стеклами.

Исследование производят с сухой системой (объектив 40, окуляр 10);
масляной системой можно пользоваться, если она снабжена диафрагмой.

При исследовании в темном поле видно большое количество мелких светящихся дви-
жущихся точек (частицы тканей, отдельные лейкоциты, эпителиальные клетки и эритро-
циты). Если их много, поле становится слишком светлым и трепонемы видны хуже; кроме
того, они скрываются под эритроцитами и их труднее обнаружить. Поэтому следует избе-
гать примеси крови при взятии материала и в таких случаях лучше взять материал
повторно.

Не следует смешивать с бледными трепонемами нити фибрина (длинные
с большими завитками образования, производящие впечатление подвижных)
и Тг. refringens — сапрофитические трепонемы, часто встречающиеся в по-
верхностных загрязненных язвах на половых органах (в глубоких слоях их
меньше). Грубые, редкие неравномерные завитки, толщина, резкая подвиж-
ность, отсутствие сгибательных движений позволяют легко отличить их от
бледной трепонемы. Большие трудности представляет исследование матери-
ала из полости рта. Встречающиеся там зубные спирохеты (Tr. dentium)
легко могут быть приняты за бледную трепонему, хотя они немного короче
ее и завитки расположены под более острым углом. Трепонемы при некоторых
болезнях, встречающихся в тропических странах (фрамбезия.беджел, пинта),
и вызывающие заболевания, сходные с сифилисом, не только похожи на
бледную трепонему морфологически, но и серологически они дают одинако-
вые реакции.

Для окрашивания трепонем используют метод серебрения (по Левадити
или Морозову). В СССР чаще применяют метод Морозова, дающий вполне
удовлетворительные результаты. При этом методе бледная трепонема выгля-
дит черной или темно-коричневой. Часто применяют окраску по Романов-
скому — Гимзе. Фиксация и окраска производятся так же, как и препаратов
крови, но время окраски следует удвоить. Бледная трепонема при окраске
по Романовскому — Гимзе окрашивается в розовый цвет, непатогенные тре-
понемы окрашиваются в фиолетовый или синий цвет. В отличие от бледной
трепонемы Tr. refringens хорошо окрашивается в красный цвет фуксином.

К у л ь т у р а л ь н ы й м е т о д при сифилисе не имеет практическо-
го значения, так как в настоящее время нет подходящего метода получения
культуры бледной трепонемы. Если в редких случаях и удается получить
рост бледной трепонемы, то при дальнейших пересевах она теряет свою
патогенность.

30*
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Исключительное значение при диагностике сифилиса, при установлении
излсченности и контроле проводимой терапии имеют с е р о л о г и ч е -
с к и е и с с л е д о в а н и я .

В настоящее время для серодиагностики сифилиса пользуются рядом
реакций: реакцией связывания комплемента — реакцией Вассермана с не-
сколькими антигенами; осадочными реакциями Кана и цитохолевой; так на-
зываемыми активными методами реакции связывания комплемента, при ко-
торых употребляется непрогретая сыворотка. Эти методы проще, так как
при них используется собственный комплемент, имеющийся в сыворотке
больного {реакция Григорьева — Рапопорта), или не только комплемент, но
и гемолизин (реакция Вайнштейна — Резниковой, Нарциссова и др.). Ре-
акции эти более чувствительны, чем реакция Вассермана, но дают несколько
больший процент неспецифических результатов. За рубежом применяют еще
значительное количество активных или осадочных реакций, но все они не
имеют преимуществ перед хорошо зарекомендовавшими себя реакциями
Кана и цитохолевой.

Для предварительных исследований широко используют реакции на
стекле, которые состоят в смешивании на предметном стекле сыворотки
больногосантигеномтипацитохолевого или кардиолипинового. В результате
в положительных случаях получают реакцию преципитации различной ин-
тенсивности. Среди этих реакций особо выделяют реакцию VDRL \ считая,
что она по сравнению с другими дает меньше неспецифических результатов.
Все эти реакции были проверены в СССР; кроме того, аналогичные реакции
были предложены и советскими исследователями (реакция Ширвиндта, Мак-
симова, Израэльсон, ЦКВИ и др.). Однако общий их недостаток состоит
в том, что они, обладая высокой чувствительностью, дают также и высокий
процент неспецифических результатов.

В СССР, согласно существующей инструкции, при серодиагностике си-
филиса рекомендуется использовать комплекс реакции: реакцию Вассермана
и две осадочные: Кана и цитохолевую. Реакция Вассермана должна ставиться
с тремя антигенами: кардиолипиновым антигеном, неспецифическим антиге-
ном и трепонемальным, приготовленным из обработанных ультразвуком
культуральных трепонем или протеиновой фракцией, либо антигеном из па-
тогенных бледных трепонем.

Осадочными реакциями в качестве самостоятельных пользоваться не
рекомендуется. Комплекс серологических реакций позволяет выявить в
большем проценте случаев больных с различными формами сифилиса и дает
возможность врачу полнее знать иммунологическое состояние организма
больного. Изготовление антигенов для указанных реакций и постановка их
производится в СССР по инструкции в ограниченном количестве учреж-
дений.

В 1949 г. Nelson и Mayer открыли реакцию иммобилизации бледных
трепонем (тест Нельсона — Мейера, TPJ, РИТ), которая в настоящее время
приобрела большое значение при диагностике сифилиса.

Указанная реакция основана на том, что при смешивании сыворотки
больного со взвесью трепонем, полученных из яичка кролика, зараженного
сифилисом 7—10 дней назад, в присутствии, комплемента наблюдается пре-
кращение подвижности трепонем, в то время как при смешивании с сыворот-
кой здоровых людей подвижность трепонем сохраняется длительное время.
Реакция требует специального оборудования, сложных сред для сохранения

1 VDRL — реакция и одноименный антиген, названный начальными буквами лабора-
тории, в которой они получены: Venereal Disease Research Laboratory.
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трепонем жизнеспособными, смеси газов (углекислоты и азота) и подготов-
ленного персонала. В СССР Н. М. Овчинниковым (1962) предложен простой
метод реакции иммобилизации без специальной аппаратуры, смеси газов,
с простыми средами.

Это дает возможность ставить реакцию во всех серологических лабораториях, где
имеется квалифицированный персонал и условия для содержания кроликов, зараженных
сифилисом. Смесь сьшоротки с взвесью трегтонем и комплементом набирают в меланжеры
для лейкоцитов, закрывают резиновым кольцом для предохранения от попадания возду-
ха и после 20-часового пребывания в Термостате производят подсчет подвижных и неподви-
жных трепонем, как в сЧ>ычгюм опыте.

Проверочные работы ряда авторов [Л. В.Сазонова (1963); Т. М. Гинз-
бург, У. Мирахмедов (1963), В. Е. Павловская (1964)] показали полную при-
годность указанного метода. Реакция считается самой специфической и чувст-
вительной. Многие авторы в первое время после ее опубликования заявляли
о ее 100% специфичности и 100% чувствительности. В дальнейшем, однако,
оказалось, что она бывает отрицательной при первичном сифилисе, а иногда
и при некоторых других формах сифилиса. Кроме того, и реакция иммобили-
зации может в небольшом проценте случаев давать неспецифические резуль-
таты. Тем не менее эта реакция является действительно ценной, особенно
при распознавании ложноположительных стандартных серологических ре-
акций, например у беременных. *••

Некоторые авторы используют для серодиагностики сифилиса реакцию
агглютинации бледных трепонем. Однако значительное количество неспеци-
фических результатов при реакции агглютинации не позволяет рекомендо-
вать этот метод.

Ряд авторов рекомендуют применять также реакцию прилипания или
исчезновения трепонем.

Эта реакция имеет несколько модификаций методики. Принцип реакции заключается
в том, что при смешивании трепонем, полученных из яичка кролика, с сывороткой больного
• эритроцитами человека группы 0 происходит облепление эритроцитов трепонемами, а в
дальнейшем их исчезновение из надосадочной жидкости.Трепонемы вместе с эритроцитами
выпадают на дно пробирки. Реакция прилипания имеет преимущество перед реакцией иммо-
билизации в том отношении, что может проводиться с убитыми трепопемами, однако не
нашла значительного распространения в силу недоработанности методики.

Широко используется также иммунофлуоресцентный метод серодиаг-
ностики сифилиса. Применяется непрямой метод Coons и Kaplan (1950).
Ряд авторов (Deacon, 1957; Н. М. Овчинников, С. С. Лурье, В. Н. Беднова,
1961) дают высокую оценку этой реакции как весьма чувстительной и специ-
фичной. Она по своему выполнению проще, чем реакция иммобилизации.

ЛЕЧЕНИЕ

Лечение сифилиса проводится с соблюдением определенных принци-
пов, основанных на экспериментальных и клинических наблюдениях:

1) лечение должно начинаться как можно раньше после точно установ-
ленного диагноза, так как чем раньше оно начато, тем легче можно достиг-
нуть излечения;

2) при назначении лечения следует соблюдать индивидуальный подход
к больному, который должен быть тщательно и всесторонне обследован;

3) лечение должно быть регулярным и интенсивным; продолжитель-
ность, интенсивность лечения и его характер должны соответствовать пери-
оду болезни и состоянию больного. Целесообразно проводить лечение боль-
--:.\ сифилисом в виде курсов с перерывами между ними, во время которых
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больной отдыхает от лечения и противосифилитическис препараты выделя-
ются из организма (хронически перемежающееся лечение);

4) необходимо проводить комбинированное лечение, состоящее из при-
менения нескольких препаратов (антибиотики, препараты висмута и др.),
во избежание привыкания бледной трепонемы к одному из них;

5) существенную роль в успехе лечения играет, помимо рационально
применяемой терапии, состояние организма больного, его реактивность.
Целесообразным поэтому является сочетание специфической терапии
с методами неспецифической стимулирующей терапии (пиротерапия, курорт-
ное лечение);

6) лечение необходимо проводить, осуществляя систематический конт-
роль за его эффективностью и переносимостью (исследование крови, мочи,
спинномозговой жидкости, серологических реакций).

Для лечения сифилиса в настоящее время применяются препараты
пенициллина, висмута, йода1.

Пенициллин вводится внутримышечно по 50 000 ЕД через каждые
3 часа; суточная доза 400 000 ЕД, на курс 5 000 000—9 000 000 ЕД в зави-
симости от формы сифилиса и веса больного. Курсовая доза пенициллина
при первичном серонегативном сифилисе исчисляется из расчета 100 000 ЕД
на 1 кг веса больного. После окончания курса лечения пенициллином про-
водится курс лечения висмутовыми препаратами (бийохинолом или бисмо-
веролом). Через месяц — второй курс пенициллинотерапии с последую-
щим применением висмута.

При лечении первичного серонегативного сифилиса курсовая доза пени-
циллина составляет 120 000 ЕД на 1 кг веса больного. Проводится 4 курса
пенициллинотерапии с последующим (после каждого-курса пенициллина)
введением одного из препаратов висмута.

При лечении больных вторичным свежим сифилисом назначают пять
курсов комбинированного лечения пенициллином и препаратами висмута.
Курсовая доза пенициллина 120 000 ЕД на I кг веса больного.

Больным вторичным рецидивным сифилисом проводят шесть курсов
комбинированного лечения пенициллином и висмутом. Курсовая доза пени-
циллина составляет для больных вторичным рецидивным сифилисом, а так-
же для больных поздними формами сифилиса 140 000 ЕД на 1 кг веса боль-
ного.

Помимо растворимого пенициллина, применяются также дюрантные
препараты пенициллина: экмоновоциллин, бициллин-1 и бициллин-3.

Экмоновоциллин — взвесь новокаиновой соли пенициллина в растворе
экмолина, вводится 2 раза в сутки по 300 000 ЕД или 1 раз в сутки 600 000 ЕД.
Курсовые дозы его и количество курсов для больных различными фор-
мами те же, что и для пенициллина.

Бициллин-1 —дюрантный препарат пенициллина (кристаллическая
соль бензилпенициллина с дибензилэтилендиамином), вводится внутри-
мышечно по 1 200 000 ЕД через каждые 5 дней или по 2 400 000 ЕД через
каждые 9 дней.

Бициллин-3 — дюрантный препарат пенициллина (содержит равные
части кристаллической калиевой соли бензилиенициллина, новокаиновой со-
ли бензилпенициллина и этилендиаминовой соли бензилпенициллина), вводит-
ся внутримышечно по 1 200 000 ЕД через каждые 4 дня или по 2400 000 ЕД
через каждые 7 дней. Курсовые дозы бициллина-1 и бициллина-3 те же,

1 Лечение сифилиса изложено в соответствии с инструкциями и схемами лечения сифи-
лиса, утвержденными Министерством здравоохранения СССР 27 декабря 1962 г.
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что и для растворимого в воде пенициллина. Для лечения первичного серо-
негативного сифилиса проводится два курса бициллина-1 и бициллина-3,
для лечения первичного серопозитивного сифилиса — три курса, свежего
вторичного сифилиса — четыре курса, вторичного рецидивного — пять
курсов. Перерывы между курсами при лечении пенициллином и егодюрант-
ными препаратами без применения висмута"—2—3 недели. Пенициллин
и его препараты могут вызвать аллергические реакции: высыпания урти-
карного характера, лихорадку, анафилактический шок, поэтому их не сле-
дует применять больным, страдающим бронхиальной астмой, сенной лихо-
радкой, крапивницей, а также лицам, плохо переносящим пенициллин.
Бициллин не следует применять больным, страдающим тяжелой формой
гипертонической болезни, перенесшим инфаркт миокарда, при заболеваниях
желез внутренней секреции, кроветворной системы, при острых желудочно-
кишечных заболеваниях, активном туберкулезе. Рекомендуется соблюдать
осторожность при назначении бициллина лицам старше 55 лет. Разовая доза
не должна превышать 1 200 000 ЕД. С целью профилактики осложнений
накануне и непосредственно перед инъекцией бициллина следует назначать
внутрь антигистаминные препараты: димедрол (0,05 г) или диазолин (0,1 г),
пипольфен и др.

Препараты пенициллина применяются обычно в комбинации с препа-
ратами висмута, однако больным туберкулезом, лицам старше 50 лет, а так-
же страдающим заболеваниями почек при противопоказаниях к приме-
нению висмута следует назначать лечение повторными курсами одного
пенициллина (экмоновоциллин), без препаратов висмута. Дюрантные
препараты пенициллина показаны для амбулаторного лечения больных
с заразными формами сифилиса, проходящих повторные курсы лечения
без препаратов висмута или в комбинации с ними при поздних формах
сифилиса.

При лечении повторными курсами пенициллина (экмоновоциллина)
без препаратов висмута больные первичным серонегативным сифилисом
получают 3 курса, больные первичным серопозитивным и вторичным свежим
сифилисом — 5 курсов, вторичным рецидивным и поздними формами сифи-
лиса — 8 курсов лечения пенициллином с перерывами между курсами в 2—
3 недели. Применение для лечения сифилиса мышьяковых препаратов вызы-
вало значительное количество осложнений, нередко серьезных, что побуж-
дало изыскивать более легко переносимые и эффективные средства. Это
привело к широкому внедрению в практику препаратов пенициллина, кото-
рые во многих зарубежных странах применяются без препаратов мышьяка
и висмута и в ряде случаев в недостаточной дозировке (в США первичный
и вторичный сифилис лечат одной инъекцией бициллина в дозе 2 400 000 ЕД).

Советские авторы не придерживаются этих ускоренных методов, считая
их недостаточно экспериментально обоснованными. Отдаленные результаты
при этих методах лечения не прослежены в достаточной степени.

В СССР, согласно утвержденным в 1962 г. Министерством здравоохра-
нения СССР схемам лечения сифилиса, значительно ограничено применение
мышьяковых препаратов; основным методом является пенициллинотерапия
в комбинации с препаратами висмута или без них. Из висмутовых препаратов
широко применяются бийохинол, бисмоверол, пентабисмол.

Бийохинол — 8 % взвесь хинной соли висмуто-йодной кислоты в пер-
сиковом масле; вводится внутримышечно в дозе 2—3 мл из расчета 1 мл
надень, на курс 40—50 мл.

Бисмоверол —взвесь в персиковом масле висмутовой соли моновисмуто-
винной кислоты; вводится по 1,5 мл 2 раза в неделю, на курс 16—20 мл.
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Пентабисмол — воднорастворимый препарат висмута; вводится внут-
римышечно по 2 мл через день, на курс 40—50 мл.

При лечении висмутовыми препаратами наблюдаются висмутовые гин-
гивиты и стоматиты, возникновению их способствует повышенная дозироЕ-
ка препарата, плохой уход за полостью рта, гиповитаминоз.

Нсфпопатии — одно из частых осложнений при лечении висмутом, на-
блюдающееся у 15—20% больных. Препараты висмута не следует назна-
чать при заболевании почек, поражении слизистой оболочки полости рта.
альвеолярной пморге.

Препараты йода применяются как вспомогательное средство, способ-
ствующее рассасыванию инфильтратов, преимущественно при третичных
формах сифилиса, а также в перерывах между курсами для лучшего выве-
дения из организма препаратов висмута. Назначаются: 3—5/6 раствор
йодистого калия по 1 столовой ложке 3 раза в день; настойка йода по 5—50
капель Зраза в день; сайодин по 0,5 г Зраза вдень в течение 1 — \1/2 месяцев.
Побочные явления под названием «йодизм» выражаются в конъюнктивите,
насморке, отеке языка, гортани, бронхите, желудочно-кишечных расстрой-
ствах. Иногда наблюдаются йодистые сыпи в виде угрей и вегетирующих
поражений йодоформы. Эти явления обычно проходят при прекращения
лечения.

К методам неспецифической терапии относятся пиротерапия, гемотранс-
фузии, аутогемотерапия, инъекции экстракта алоэ, плаценты, оксигено
терапия, витаминотерапия, облучение ультрафиолетовыми лучами, курорт-
ное лечение.

Наиболее мощным фактором, изменяющим реактивность организма,
является пиротерапия. Лихорадка вызывалась рацее прививкой инфек-
ционных заболеваний (малярии); в настоящее время применяются вак-
цины, масляная взвесь серы, пирогенал, молоко и др., а также физиче-
ские методы (электропирексия, УВЧ).

Лихорадочная терапия не может быть применена больным в возрасте
старше 55 лет, лицам, страдающим декомпенсированными болезнями сер-
дечно-сосудистой системы, туберкулезными заболеваниями различных орга-
нов, гепатитом, общим истощением, перенесшим контузию и ранения черепа.
Пиротерапия показана больным с серорецидивными, серорезистентными
формами сифилиса, больным рецидивнвш сифилисом при наличии патологи-
ческих изменений в ликворе, больным нейросифилисом, не поддающимся
обычной специфической терапии.

Из других методов неспецифической терапии эффективными являются
оксигенотераиия (подкожные вдувания кислорода по 250—300 мл, всего
на курс 10—12 вдуваний), облучения ртутно-кварцевой лампой, а также
курортное лечение с применением серных, радоновых источников для боль-
ных нейросифилисом и сифилисом опорно-двигательного аппарата (Пяти-
горск, Сочи—Мацеста, Сергиевские минеральные воды), а для больных
висцеральным сифилисом — Ессентуки, Кисловодск и т. п.

К р и т е р и й и з л е ч е н н о с т и с и ф и л и с а . В настоящее время
установлено, что сифилис может быть излечен при систематическом и пра-
вильном лечении. Однако абсолютных критериев излеченности этого заболе-
вания нет.

При установлении излеченности больного нужно учитывать: I) диагноз
заболевания в начале лечения — чем раньше оно начато, тем больше вероят-
ность излечения; 2) течение заболевания (отсутствие рецидивов); 3) общее
состояние больного, что играет большую роль в излечении; 4) качество про-
веденного лечения; 5) результаты наблюдения больного по окончании лече-
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ния; 6) данные серологических реакций; 7) результаты исследования спин-
номозговой жидкости.

Анализ перечисленных данных позволяет сделать вывод об излечен-
ности больного.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Заражение сифилисом происходит в большинстве случаев путем поло-
вого контакта с больным и, значительно реже, через предметы, загрязнен-
ные выделениями больного, содержащими бледные трепонемы. Наиболее
опасными в смысле передачи инфекции являются больные первичным и вто-
ричным сифилисом с активными проявлениями болезни.

У с л о в и я и п у т и з а р а ж е н и я . Для заражения сифилисом
необходимо нанесение на кожу или слизистые оболочки материала, содер-
жащего бледные спирохеты, и хотя бы незначительное нарушение целости
кожи или слизистых оболочек.

Внеполовое заражение происходит при тесном контакте здорового чело-
века с больным сифилисом, например при поцелуях или еде из общей посуды,
кормлении грудью чужого ребенка, больного сифилисом, при докуривании
чужих папирос, трубки, при совершении религиозных обрядов.

В медицинской практике заражение сифилисом может происходить
при употреблении не подвергнутых стерилизации загрязненных медицин-
ских инструментов (влагалищные зеркала, зубные инструменты).

Профессиональное заражение сифилисом встречается крайне редко.
Такое заражение ранее наблюдалось у музыкантов при пользовании общими
духовыми инструментами у стеклодувов, у сапожников, имевших обычай
держать во рту во время работы сапожные гвозди и складывать их в общую
коробку, откуда их мог брать в рот другой сапожник. Медицинские работ-
ники при обследовании больных в заразный период заболевания могут зара-
зиться сифилисом при несоблюдении мер предосторожности. Подобные зара-
жения сифилисом наблюдались у акушерок, врачей акушеров-гинекологов,
хирургов, зубных врачей и др. С целью исключения возможности подобного
заражения необходимо следить за целостью кожи на кистях рук, соблюдать
:сторожность при обследовании больных, особенно страдающих заразными
формами сифилиса. После обследования больного руки надо протереть суле-
мой (раствор 1:1000) и вымыть с мылом.

Венерические болезни, в том числе и сифилис, являются социальными
болезнями, возникновение и широкое распространение которых обуслов-
ливаются неблагоприятными социально-экономическими условиями жизни
капиталистического общества, связанными с экономическими кризисами,
войнами, ведущими к обнищанию населения, к росту безработицы и про-
ституции. Экономические причины оказывают влияние на позднее вступ-
ление в брак, что способствует развитию внебрачных половых связей. Тяже-
лые экономические условия, безработица, бесправие и неравенство женщин
в экономическом и правовом отношениях в ряде капиталистических стран
зедут к широкому развитию проституции. Алкоголизм является одним из
зажных факторов в распространении сифилиса. Войны способствуют рез-
кому увеличению заболеваемости венерическими болезнями. После первой
ш в особенности после второй мировой войны число больных венерическими
:олезнями увеличилось в капиталистических странах в несколько раз (во
Франции в 1943 г. заболеваемость сифилисом возросла в 4 раза, в Дании—
з 8 раз, в Западной Германии — в 20 раз).

Трудность планомерной борьбы с венерическими болезнями в капитали-
стических странах обусловливает широкое распространение венерических
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болезней, в особенности сифилиса. Точный учет больных венерическими
заболеваниями в этих странах невозможен ввиду развития частной врачеб-
ной практики и малой доступности медицинской помощи для широких слоев
населения.

Заболеваемость сифилисом на 100 000 населения в США в 1955 г. со-
ставляла 74, в ФРГ — 30, в Японии — 32.

Наибольшее распространение сифилис получил в ряде стран Африки
и Азии; Сомали — 2742 на 100 000 населения, Эфиопия — 307, Камерун—
281, Камбоджа — 442.

В СССР и странах социалистического лагеря уничтожение социальных
условий, способствовавших распространению венерических заболеваний.
развитие государственного здравоохранения привели к резкому снижению
заболеваемости сифилисом.

В СССР ликвидирован ранний врожденный и бытовой сифилис, успеш-
но решается задача полной ликвидации сифилиса в ближайшие годы.

ПРОФИЛАКТИКА СИФИЛИСА

Успехи в борьбе с сифилисом в СССР стали возможными в результате
уничтожения социальных условий, способствующих распространению вене-
рических болезней. Рост экономики и культуры населения, ликвидация
безработицы, проституции, успехи советской медицинской науки и здраво-
охранения привели к резкому снижению заболеваемости венерическими
болезнями. ~* -

В систему организации борьбы с сифилисом в СССР входят:
1) учет заболеваний сифилисом путем регистрации впервые выявлен-

ного заболевания;
2) госпитализация больных заразными формами сифилиса в 100% слу-

чаев в первые 24 часа после установления диагноза;
3) применение диспансерных методов работы: выявление источника

инфекции и привлечение больного к лечению; обследование членов семьи
больного и лиц, находившихся с ним в контакте; контроль за системати-
ческим лечением больных и вызов неаккуратно лечащихся; осуществление
мероприятий по профилактике врожденного сифилиса путем осмотра и се-
рологического обследования всех беременных, обращающихся в женские
консультации; систематическое наблюдение в детских учреждениях за детьми
и персоналом; широкое проведение санитарно-просветительной работы;

4) соблюдение законодательства о наказании лиц, заражающих других
венерическими болезнями. Согласно ст. 115 Уголовного кодекса в РСФСР
и соответствующих статей Уголовных кодексов союзных республик,
заражение другого лица венерической болезнью лицом, знавшим о наличии
у него этой болезни, влечет за собой лишение свободы на срок до 3 лет.

Согласно постановлению ВЦИК и СНК РСФСР от 24 января 3927 г.
«О мерах борьбы с венерическими болезнями», органам здравоохранения
предоставлено право принудительного освидетельствования и лечения
больных венерическими болезнями, отказывающихся от лечения, в частно-
сти в отношении лиц, болезнь которых .установлена в порядке текущей
работы медико-санитарных учреждений, а также живущих и работающих
в таких условиях, в которых они могут-заражать окружающих и обслуживае-
мых ими.

Личная профилактика состоит в применении средств, механически
препятствующих проникновению бледных трепонем при половом акте или
уничтожающих их на месте проникновения в кожу. В известной степени
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для профилактики может служить презерватив. На пунктах личной про-
филактики, организуемых при городских диспансерах, производится обмы-
вание кожи половых органов теплой водой с мылом, промывание уретры
раствором марганцовокислого калия и втирание в кожу мечниковской мази.
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Г Л А В А XXIV

ФРАМБЕЗИЯ

Н. М. Овчинников и Л. Л. Студницин

Синонимы: тропический сифилис, ayws, pian, framboise, polypapilloma
tropicum, boubas, coko, paragni, dube, parru.

Фрамбезия—хроническое, циклически протекающее заболевание, кото-
рое характеризуется своеобразными поражениями кожи, а в поздних ста-
диях — и костей. По своему течению и клинической картине напоминает
сифилис, но в отличие от него распространяется преимущественно внеполо-
вым путем и не поражает внутренних органов.

Этиология. Заболевание впервые описал Oviedo G. Walder (1474—
1478). В дальнейшем в разных странах под разными названиями были опи-
шны заболевания, идентичные фрамбезии.

Возбудителем фрамбезии является Treponema pertenue (Castellani,
1905) синоним: Spirochaeta pallidula, которая по своим морфологическим
>: биологическим свойствам почти не отличима от бледной трепонемы как
-ри исследовании в живом состоянии, так и в окрашенном. Поэтому до на-
стоящего времени многие авторы высказывают мнение об идентичности фрам-
•9ИИ и сифилиса. Turner и Hollander, изучая перекрестно титры сывороток
гроликов, инфицированных половым сифилисом, эндемическим сифилисом
•оеджел) и фрамбезией, не нашли существенной разницы в титре иммоби-
.~:зинов и комшшментсвязывающих антител. Имевшаяся разница
ч~жду титрами укладывалась в колебания титра между разными штаммами
возбудителей одних и тех же заболеваний. Однако между сифилисом и фрам-
безией упомянутые авторы нашли большее родство в реакциях иммунитета,
-гм между возбудителями этих заболеваний и Тг. cuniculi.

Перенесенное заболевание дает стойкий иммунитет.
В экспериментальных условиях можно заразить человекообразных

I низших обезьян, кроликов и хомяков. Neisser, Baermann, Halberstadter
• 1906) заразили фрамбезией орангутанга, гиббона и макак. В исследованиях
Irvaditi, Nattan-Larier (1908) обезьяны, больные фрамбезией, обладали
•ззестным иммунитетом против сифилиса.

Патогенез и патологическая анатомия. Заболевание передается при
"г чмом контакте с больным в бытовых условиях, наблюдается часто у детей.
I :лиыми воротами являются повреждения кожи — экскориации, изъяз-

вления. Передача инфекции при половом контакте крайне редка.
Не исключена возможность заражения через укусы мух или других

-^:екомых. Допускается возможность аутоинокуляции. Случаи врожден-
•он или наследственной фрамбезии не наблюдались.
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Трепонемы, распространяясь с током крови в организме, привол.?-
к поражению в основном кожи и слизистых оболочек. Возможность пораже-
ний внутренних органов и нервной системы подвергается сомнению, во всг-
ком случае они встречаются очень редко. Поражения суставов и костеж
наблюдаются часто.

Особенности патогистологической картины при фрамбезии, изученные
Unna, McLeod^ Jeanselme, Castellani, Marschall (цит. по Galliard, 1936)J
имеют большое сходство с сифилисом.

Гистологически папула фрамбезии, или пианома, представляет собо^
инфильтрат в дерме, состоящий из плазматических клеток; сосуды значи-
тельно расширены и окружены клеточным инфильтратом, который, однако.
не имеет вида муфты, как при сифилисе. Отмечается значительная гипертро-
фия сосочков дермы. Эпидермис тоже утолщен, имеется гиперкератоз, пиг-
мент отсутствует. В эпидермисе встречаются милиарные абсцессы, содер-
жащие полинуклеары, гигантские клетки и иногда трепонемы.

Трепонемы в большом количестве находятся в лимфе, скапливающейся
под коркой, покрывающей папулу, а также в периваскулярной соединитель-
ной ткани в сосочках кожи.

Возможно, что трепонемы заносятся с током крови в сосочки дермы.
а затем в эпидермис, где они находят более благоприятную почву для раз-
вития (Galliard).

В высыпаниях при фрамбезии более выражены явления пролиферацп:
чем при сифилисе, имеется гиперкератоз, отсутствуют периваскулярньсг
муфты и эндартериит. Трепонемы располагаются более поверхностно, чем
при сифилисе.

Клиническое течение и прогноз. Инкубационный период продолжается
от 15 дней до 2 месяцев. В этом периоде наблюдаются общие явления различ-
ной интенсивности в виде недомогания, головной боли, повышения темпе-
ратуры, ревматоидных болей в суставах и костях. %

По своему течению фрамбезия подразделяется на три периода.
П е р в ы й п е р и о д . Первое проявление болезни представляет

собой папулу или группу папул, папиллому или язву, покрывающуюся
коркой. Поверхность элемента, папилломатозно разрастаясь, напоминает
малину. Это первичное поражение называется материнской бляшкой {mother
yaws); оно не уплотнено, имеет мокнущую поверхность, сопровождается
зудом, не склонно к заживлению, обнаруживает тенденцию к вегетации.
Регионарные лимфатические узлы увеличены. Первичное поражение может
появиться на любом участке кожного покрова, но чаще на нижних и верхних
конечностях, у кормящих женщин — на груди, у маленьких детей — в уг-
лах рта.

В т о р о й п е р и о д . Спустя 1—IV3 месяца после появления первич-
ного поражения происходит генерализация процесса и наступает второй
период, который характеризуется высыпанием множественных папулезных
элементов. Описаны также высыпания розеол, которые часто остаются
незамеченными на черной коже, депигментированных шелушащихся
пятен и мелких папул, а также папуло-бугорков, располагающихся
кольцами (Degos, 1956). Однако наиболее типичны для фрамбезии так на-
зываемые пианомы — папуло-пустулезные образования с вегетирующей
поверхностью, мокнущей или покрытой корками, напоминающие малину.
Они имеют величину большой горошины, но, сливаясь, образуют кон-
диломатозные бляшки. Они могут возникать на любом участке кожного
покрова, но чаще наблюдаются в складках кожи, сопровождаются
зудом.
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Папулы и бляшки исчезают спустя несколько месяцев, оставляя дегтиг-
ментированные или пигментированные пятна, но в дальнейшем могут поя-
виться новые высыпания и вторичный период может продолжаться до 2 лет.
Наряду с кожными проявлениями отмечаются поражения костей с деструк-
тивными изменениями, напоминающими третичный сифилис.

Т р е т и й и л и т р е т и ч н ы й п е р и о д . Он развивается лишь
у части больных и характеризуется глубокими и обширными поражениями
кожи и подкожной клетчатки. ,

В этом периоде чаще наблюдаются костные и суставные поражения:
экзостозы носа, называемые «гунду», обезображивающий ринофарингит—
<гангоза».

П р о г н о з . Болезнь может длиться многие годы, не приводя к смер-
ти. На общее состояние она не оказывает значительного влияния.

Лабораторный диагноз. Ставится при нахождении Тг. pertenue в экссу-
дате, регионарных лимфатических узлах, биопсированных тканях очагов
поражения, а также на основании положительных стандартных серологи-
ческих реакций: Вассермана и осадочных. Положительна также реакция
иммобилизации трепонем и реакция иммунофлуоресценции.

Однако при помощи этих реакций нельзя отличить Тг. pertenue от Тг.
rrallidum. Tr. pertenue обнаруживают, как и бледную трепонему, в натив-
ЙОМ состоянии в темном поле зрения или окрашенную по Романовскому—
Гимзе, или обработанную серебрением. Иногда применяют и обработку ту-
шью. В содержимом свежих папул трепонему в темном поле зрения находят
в 80—100%. При повторных исследованиях процент находок увеличивает-
ся. В лимфатических узлах трепонему находят несколько реже.

Получить Tr. pertenue в культуре так же трудно, как и бледную тре-
вонему, и редко удается. Noguchi (1911) выделил культуру из яичка кро-
лика, зараженного фрамбезией. Baerman (1913) при посеве нативного мате-
риала на свернутую лошадиную сыворотку также получил культуру Тг,
ptrtenue.

Клинический диагноз. При установлении д'иагноза фрамбезии необхо-
димо иметь в виду различные вегетирующие тропические дерматозы (бла-
стомикоз и другие глубокие микозы, лейшманиоз) и главным образом сифи-
~.:с.

В отличие от сифилиса фрамбезия наблюдается чаще в детстве. Первич-
•ое проявление имеет внеполовую локализацию, аденит встречается не
всегда; высыпания мономорфны, сопровождаются зудом, не оставляют
:убцов.

Реакция Вассермана у больных фрамбезией положительна, что дает
возможность отличать ее от других тропических заболеваний.

Лечение. При фрамбезии применяется такое же лечение, как при сифи-
jzce. Все противосифилитические препараты (арсенобензолы, висмут,
зтуть) эффективны при фрамбезии; действие их более быстрое, чем при сифи-
лгсе. Введение в практику пенициллина позволило отказаться от этих
зг^паратов и уменьшить длительность лечения.

В последнее время применяется также террамицин перорально в еже-
з&гвной дозе 2 г курсами по 5 дней. Это лечение оказалось эффективным

-•о всех периодах фрамбезии и в ряде случаев было более успешным, чем
•унменение пенициллина.

Эпидемиология. Источником инфекции является больной человек.
Заболевание передается преимущественно внеполовым контактным путем
•г человека человеку, случаи полового заражения нечасты (около 1%).
5 60—80% случаев поражаются дети в возрасте от 1 года до 10 лет. Воспри-
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имчивость к заболеванию весьма высокая. Больные заразны во всех трех
периодах этого заболевания.

Фрамбезия широко распространена среди населения тропической Аф-
рики, Индонезии, Средней Америки, на Тихоокеанских островах, в Ин^::.
и Китае. Поражается преимущественно население, живущее в тяжелых
бытовых условиях. В СССР фрамбезия не встречается.

Не исключена возможность распространения фрамбезии мухами и дру-
гими насекомыми.

П р о ф и л а к т и к а . Улучшение социально-бытовых условий, выяв-
ление, изоляция и лечение всех больных фрамбезией.
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БЕДЖЕЛ

Н. М. Овчинников и Л. Л. Студницин

Беджел [(bejel), синонимы:эндемический сифилис (endemicsyphilisnjo-
vera, dichuchwa, sibbens]— хроническое инфекционное заболевание с преиму-
щественным поражением кожи, слизистых оболочек и трубчатых костей,
сходное по своему течению с сифилисом. В отличие от последнего не1 по-
ражает внутренних органов.

Возбудителем заболевания является Treponema bejel, по своим морфо-
логическим и биологическим свойствам не отличимая от бледной трепонемы.
Не найдено особенностей и при электронномикроскопическом исследовании.
Самостоятельность заболевания многими авторами отрицается. Распростра-
нено мнение, что это разновидность сифилиса.

Заболевание впервые описал в 1928 г. Hudson (цит. по Murray, 1956).
Первичные проявления наблюдаются исключительно редко. Болезнь начи-
нается обычно с сыпи на коже и слизистых оболочках, сходной с проявле-
ниями вторичного периода при сифилисе. Отмечаются также кондиломы
вокруг заднего прохода. Сыпь в течение года исчезает. Затем на коже и
слизистых оболочках возникают поражения, сходные с гуммозными прояв-
лениями при венерическом сифилисе. Кардио-васкулярные и нервные пора-
жения находят редко.

Иммунитета болезнь не дает. У матерей, страдающих эндемическим
или приобретенным сифилисом, возможна суперинфекция от больного ребен-
ка с поражением в виде гуммы на соске (Willcox, 1964).

Rizk, Shwayri, Garabedian (1951) при заражении кроликов накожно,
внутрикожно и внутрь яичка получили у них поражения в нескольких
пассажах с положительными серологическими реакциями в сыворотке
крови.

Д и а г н о з . Диагноз ставится на основании характерных клинических
данных.

Лабораторный диагноз основывается на нахождении Тг. bejel в мате-
риале из очагов поражения в темном поле зрения и при серологических
исследованиях. Реакция связывания комплемента, реакции флокуляции,
иммобилизации бледных трепонем, агглютинации и др., используемые для
серодиагностики сифилиса, применяются и для диагностики беджел, однако
титры значительно ниже, чем при венерическом сифилисе. Например,
Schmidt и Luger при массовом серологическом обследовании в Сирии'лишь

Рук-во по микробиологии, том VII
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с отдельными сыворотками получали титры 1:16, как правило же, значи-
тельно меньшие.

Л е ч е н и е . Рекомендуется пенициллинотерапия, как и при сифилисе.
Grin убедительно показал на основании изучения отдаленных результатов
лечения (около 45 000 больных), насколько эффективна пенициллинотера-
пия. В Боснии и Герцеговине не было обнаружено за последние 5 лет ни
одного случая эндемического сифилиса, в то время как до лечения пеницил-
лином было 3—5% случаев первичного эндемического сифилиса и 25—30%
случаев серопозитивного эндемического сифилиса.

Э п и д е м и о л о г и я . Эндемический сифилис (беджел) распростра-
няется бытовым путем, но конгенитальные случаи заражения также могут
встречаться. Наиболее распространен беджел среди сельского населения,
особенно среди детей от 2 до 10 лет. Luger (1958) указывает, что эндемиче-
ский сифилис в Сирии в 69,6% случаев поражает детей от 0 до 15 лет.
По Grin, в этом возрасте заболеваемость составляет 49,2%. Венерический
сифилис в этом возрасте в США, по данным Guthe, встречается всего в 0,3%
случаев. Однако точного учета заболеваемости эндемическим сифилисом
нет. Schmidt и Luger при серологическом обследовании в Сирии выявили
позитивные реакции среди сельского населения у 59,6% обследованных,
а в городах—у 14,4%.

П р о ф и л а к т и к а . Оздоровление источников инфекции, улуч-
шение санитарно-бытовых (гигиенических) условий являются наиболее
важными профилактическими мероприятиями. Улучшение санитарно-гигие-
нических условий, происшедшее во многих частях света, привело, по мне-
нию Guthe, к тому, что эндемический сифилис в этих странах стал встре-
чаться значительно реже еще до введения пенициллина. С целью профилак-
тики рекомендуется применять дюрантные препараты пенициллина.

Г е о г р а ф и ч е с к о е р а с п р о с т р а н е н и е . Эндемический
сифилис чаще всего встречается в Марокко, Греции, Югославии, Турции,
Иране, Ираке, Сирии, Саудовской Аравии, Судане, Индии, Пакистане,
Афганистане, Нигерии, Гамбии, Сенегале, Австралии и на Гаити (Guthe).
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Г Л А В А XXVI

ГОНОРЕЯ

Н. М. Овчинников

Гонорея — gonorrhoea (лат., англ., франц., нем. — от греч.
- :,г,—семя, рёш—теку, семятечение. Синонимы: триппер, перелой)— инфек-
ционное венерическое заболевание с наклонностью к проявлениям воспали-
Ьдьното характера в мочеполовых путях.

Гонорея известна очень давно. Во многих вавилонских, ассирийских,
греческих, китайских и других мифах описывается половое заболевание,
которое, если судить по клинической' картине, было, по-видимому, гоно-
реей. Гиппократ (V век до в. э.) трактует гонорею как воспалительное забо-
левание мочеиспускательного канала. Гален во II веке до н. э. ввел термин
сонорея» и описал клиническую картину заболевания. Более подробно
•слиника гонореи, различные взгляды на инфекционность этого заболевания,
методы профилактики изложены в более поздних работах других авторов.

Однако лишь после того, как был открыт гонококк и получена его
культура (Вшит, 1885), гонорею стали считать самостоятельным зараз-
ным заболеванием.

этиология

Заболевание вызывается гонококком (Gonococcus. Синонимы:
Eisseria gonorrhoeae Trevisan, Diplococcus der Gonorrhoe Bumm, Micro-

coccus Gonorrhoeae Flugge), который в 1879 г. открыл Neisser. Гонококк
"и классификации Берджи относится к роду Neisseria. Парные кокки имеют

)дство с кофейными зернами, бобами, сложенными попарно вогнутыми
сторонами друг к другу (рис. 105). Между половинками имеется щель.
Величина гонококка в среднем 1,25 ji в длину и 0,7—0,8 JJ. в поперечнике,
капсулы он не имеет. На ультратонких срезах гонококка в электронном
микроскопе хорошо видна наружная оболочка, цитоплазматическая

ембрана, цитоплазма, ядерная вакуоль (рис. 106) (Н. М. Овчин-
ников, 1964). Гонококк хорошо красится всеми анилиновыми красками, грам-
отрицателен.

В мазках, приготовленных из гноя больных острой гонореей, гонокок-
ки имеют характерное расположение внутри и вне лейкоцитов (рис. 107).
Количество лейкоцитов с внутриклеточными гонококками зависит в значи-
тельной степени от способа взятия мазка: при взятии свободно стекающей
капли гноя их больше, чем в том случае, если мазки приготовить из мате-
риала, взятого непосредственно с поверхности слизистой оболочки. Фаго-
_::тированные полинуклеарами гонококки жизнеспособны, так же как и
•ейкоциты, фагоцитировавшие их (эндопитобиоз). Лейкоциты с захвачен-
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ными гонококками могут продолжать фагоцитировать, причем не тольв»!
гонококка, но и других микробов. Иногда в одном и том же лейкоците на\:-
дятся гонококки и другие микробы.

Б и о х и м и ч е с к и е и к у л ь т у р а л ь н ы е с в о й с т в е
г о н о к о к к а . Биохимические свойства гонококка не являются стрсг:
постоянными. Типичные гонококки разлагают декстрозу с образование*
кислоты, мальтозу и сахарозу не разлагают, но измененные гонококки ино-

гда не ферментируют ни од-]
t. ,.-... .. ного углевода. На молоке, ж

• 1. ^ . , ; . . . . латине, картофеле гонококк ]
не растет. Сероводорода. ;•::--
дола, аммиака не образую
пигмента не дает, кровям
сред не изменяет. При посе-
вах материала, взятого у бо.
ного, гонококк не растет :- =
средах, не содержащих бел-
ка. На мясо-пептонном агаре |
с добавлением 1/3 асцитиче-!

ской жидкости вырастает в в;:-
де мелких, выпуклых, роса- I
видных колоний. Дифферен-
циальная диагностика прово- I
дится в основном с грамнегг-
тивными диплококками — ка-
таральным микрококком и ме-
нингококком, от которых го-
нококк отличается по место-
нахождения и по биохимиче-

ской активности. Гонококк находится в отделяемом мочеполовых органов,
катаральный микрококк и менингококк — на слизистой оболочке рта ;i
носа, менингококк — также и в спинномозговой жидкости. Катаральнь:
микрококк в отличие от гонококка не ферментирует ни одного углевода.
а менингококк разлагает декстрозу и мальтозу. Дифференциал ьнук
диагностику от других грамнегативных диплококков смотри в главе «Ме-
нингококк» (том VI настоящего Руководства).

Гонококк истинного токсина не образует, токсическая субстанция
связана с телом гонококка (эндотоксин). Различные штаммы гонококка
обладают токсическими свойствами неодинаковой интенсивности. У белых
мышей при внутрибрюшинном введении гонококковый эндотоксин вызы-
вает понос, параличи задних конечностей, судороги и смерть. При введении
в уретру здоровых людей эндотоксин вызывает картину асептического воспа-
ления. Наименьшими токсическими свойствами отличаются штаммы гоно-
кокков, выделенные у больных латентной гонореей.

Гонококк очень чувствителен к высыханию и действию различных хими-
ческих веществ (соли серебра, сулема и др.) вне организма, но эти же веще-
ства малоэффективны в организме больных. Многие антибиотики весьма
губительно действуют на гонококков in vitro. Так, рост гонококка наблю-
дается только при содержании пенициллина не более 0,8 ЕД в 1 мл среды.
При большем содержании пенициллина рост прекращается. Стрептомицин
задерживает рост гонококка при концентрации его от 4 до 5 ЕД в 1 мл
(Р. Г. Гаджиев, 1953). К тетрациклину гонококк чувствителен в пределах
от 0,1 до 1 у/мл, к биомицину — от 0,31 до 1,25 у/мл.

Рис. 105. Гонококк в электронном микроскопе (Уве-
личение в 40 000 раз.
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Рис. 106. Ультратонкий срез гонококка в электронном микроскопе. Уве-
личение в 60 000 раз.

Рис. 107. Гонококк в мазке из гноя больного с острым уретритом. Внутри-
и внеклеточное расположенне (4 X 90).
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В результате беспорядочного лечения, особенно малыми дозами антм
биотиков и сульфаниламидов, гонококки могут приобретать устойчивс:
к этим препаратам. Gurtis и Wilkinson (1958) считают, что по крайне!
мере в течение 24 часов концентрация пенициллина в крови должна быв
не менее 1 ЕД/мл, так как при длительном низком его содержании может
наступить адаптация гонококков к этим препаратам и асимптомное бацил-
лоносительство. В результате привыкания эффективность этих препара-
тов значительно снизилась. По данным И. М. Порудоминского, если эффек-
тивность сульфаниламидных препаратов в первые годы применения был
равна 85—90%, то в настоящее время она не превышает 40—50%. Cmis:^
лась также и эффективность пенициллина. В экспериментальных услов;:-
устойчивость гонококка к пенициллину и к синтомицину удается повысив
в 2-—10 раз (Е. Г. Ливкина, 1954). К стрептомицину Е. Г. Ливкина повыси.-.!
устойчивость в 500—1000 раз. Reyn (1961), сравнивая чувствительность,
к пенициллину гонококков, выделенных в 1944 и в 1957 гг., нашла, что
к 1957 г. чувствительность некоторых штаммов уменьшилась в 10—20 раз-
Для подавления роста наиболее резистентных штаммов, выделенных в 1957 г
требовались концентрации пенициллина, приблизительно в 20 разболыг::
чем для штаммов, выделенных в 1944 г.

На основании реакции связывания комплемента и реакции агглютина-
ции Тоггеу и Buccel (1922) отличают 3—5 типов гонококков, не имеющг"
однако, больших различий между собой.

ИММУНОЛОГИЯ

Антигенная структура гонококка неоднородна. Выделены полисах^-
ридная (Boor, Miller, 1934; А. И. Дмитриев и М. В. Демидова, 1935), бел-
ковая и липоидная фракции гонококка, отличающиеся по своим свойства:
Deacon (1961) различает у гонококка К-антиген (заключающийся воболс--
ке) и соматический антиген, причем К-антигсн, по мнению этого автора,
отсутствует в очень молодых и старых культурах. Вследствие потерн
К-антигена в старых культурах теряется и серологическая специфичнее".,
таких культур. Однако эти гипотезы вызывают ряд существенных возраже-
ний со стороны Н. М. Овчинникова (1964), который считает, что имеется
только внешнее сходство между антигенным строением и свойствами К-антн-
гена и соматического антигена гонококка и бактерий кишечной группы.
Эта разница прежде всего заключается в том, что после перенесенного брюш-
ного тифа у больного, как правило, остается иммунитет к повторному зара-
жению; при гонорее же иммунитета нет, возможны многократные заболевания
(реинфекция), причем М. А. Заиграев и Е. И. Линде (1926) не отметили
никакой разницы в инкубационном периоде у лиц, повторно заболев-
ших гонореей. Лишь по отношению к гомологичному штамму иногда наблю-
дается некоторая повышенная сопротивляемость макроорганизма.

Если при гонорее не существует невосприимчивости к повторному забо-
леванию, то все же ряд реакций иммунитета при гонорее наблюдается.
У больных гонореей выявлены в небольшом количестве агглютинины,
прецилитины, опсонины и комплементсвязывающие антитела (реакция
Борде—Жангу), которыми широко пользуются для диагностических целей.
Повышенная чувствительность кожи у лиц, ранее болевших гонореей, также
использовалась с диагностической целью (Н. М. Овчинников и И. Ф. Ши-
шов, 1926; А. И. Дмитриев, 1939). После внутрикожного введения
0,1 мл (10 млн. микробных тел) убитой нагреванием при 56Г! гонококковой
культуры без консерванта у больных гонореей на месте введения появляется
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резкое покраснение кожи и инфильтрат. На месте введения контрольной
жидкости (та же вакцина, но автоклавированная при 120° в течение 30
минут) гиперемии не должно быть или она может быть незначительной. Реак-
ция выявляется только через 8—10 дней после начала заболевания и может
наблюдаться длительное время после перенесенного заболевания, особенно
у лиц, имевших осложнения в течение гонорейного процесса. У здоровых
лиц гиперемии нет или она бывает незначительной и без инфильтрата.

Большие надежды возлагались на лечение гонореи специфическими
антисыворотками, однако в дальнейшем было установлено, что терапевти-
ческая их ценность не выше обычной протеинотерапии. В настоящее время
антисыворотки употребляются для диагностических целей: реакции опре-
деления гонококкового антигена, реакций агглютинации и иммунофлуорес-
ценции.

Вакцинотерапия применяется для повышения реактивности организма
при лечении больных гонореей с осложнениями. Введение гонококковой
вакцины используется также с диагностической целью.

ПАТОГЕНЕЗ

Попав при половом контакте в уретру или шейку матки, гонококки раз-
множаются и распространяются по поверхности цилиндрического эпителия,
в течение ближайших дней проникая в местах соединения эпителиальных
клеток в подслизистую соединительную ткань. Распространение гонококков
в уретре может происходить континуитатным способом, по лимфатическим
путям и при соприкосновении пораженных участков слизистой оболочки
со здоровыми. Гонорейный процесс может переходить с передней уретры на
заднюю, поражать железы, расположенные в уретре, и придатки: у мужчин
придатки яичка (эпидидимит), предстательную железу, семенные пузырьки
и др., у женщин гонококки из шейки матки могут переходить в матку, яич-
ники, трубы и другие органы. Все эти осложнения при современных мето-
дах лечения наблюдаются редко. Так, например, раньше при местном, так
называемом бактерицидном, методе лечения гонорейного уретрита (азотно-
кислое серебро, протаргол) частота эпидидимитов достигала 30%. В настоя-
щее время при лечении пенициллином она снизилась до 0,5—1%.

Распространению процесса способствуют половое возбуждение и сно-
шения, неправильное местное лечение и др. Указывалось также, что лей-
коциты с захваченными гонококками могут попадать обратно в ток крови,
разносить захваченных гонококков, которые и могут быть причиной тяже-
лых осложнений вдали от очага поражения, например, могут вызывать
заболевание суставов (артриты) и т. д.

Гонококк патогенен только для человека. Ни один вид животных в есте-
ственных условиях не болеет гонореей. Многим исследователям не удава-
лось получить гонорею у лабораторных животных при различных способах
их заражения {Ю. А. Фиикелыптейн и М. Я- Тимохина, 1926; 3. А. Осипо-
ва и А. Ф. Ухин, 1927; Н. М. Овчинников и Б. Г. Бронштейн, 1935, и др.).
Экспериментальное заражение животных гонококковой культурой удалось
только немногим авторам. Е. Коробкова (1925), С. И. Борю, С. В. Шерп-
шорина (1925) и др. получили экспериментальную гонорею у кроликов вве-
дением гонококковой культуры после предварительной сенсибилизации
слизистой оболочки глаза кроликов и морских свинок желчью. Однако
повторные заражения в опытах этих же авторов не дали положительных ре-
зультатов.
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С большим постоянством можно получать так называемую гоносег"
цемию белых мышей при внутрибрюшинном введении гонококковой куг —
туры в 5% растворе муцина с 1% раствором сахарозы (Cohn, PreiserJ
1938; Н. М. Овчинников, 1939—1953). При этом методе мыши гибнут :
относительно небольших доз гонококковой культуры (250 000—500 О»
микробных тел), причем вэкссудатеиз брюшной полости находят гоно:
ков в стадии размножения, нередко наблюдается значительное воспале-
ние тканей. Указанный метод был использован при изучении эффектна,
сти ряда терапевтических препаратов при гонорее (В. И. Сяно, 194i

П а т о л о г и ч е с к а я а н а т о м и я . Под влиянием гонококк
эпителий слизистой оболочки уретры на отдельных участках разрушается»
обнажаются более глубокие слои уретры и наступает пролиферация цилп;.1-
рического эпителия, количество слоев эпителия значительно увеличивается.
Иногда наблюдается метаплазия цилиндрического эпителия и переход его
в плоский. Инфильтрат располагается в подэпителиальной и подслизисто:":
ткани, состоит преимущественно из лимфоцитов и обильного количества
плазматических клеток- Небольшое количество лейкоцитов расположено
в инфильтрате под эпителием.

ТЕЧЕНИЕ, СИМПТОМЫ И ОСЛОЖНЕНИЯ

Гонорея с самого начала представляет собой общее заболевание с харак-
терными местными проявлениями.

Встречается гонорея у мужчин, женщин и детей, причем у всех имеет
свои особенности. В зависимости от клинического течения болезни в СССР
принята следующая классификация гонореи (И. М. Порудоминский, 1959):
1) свежая: а) острая (gonorrhea acuta); б) подострая (gonorrhea subacutai:
в) торпидная, или асимптомная (gonorrhea torpida); 2) хроническая (gonor-
rhea chronica) и 3) латентная (gonorrhea latens). Такое деление целесооб-
разно для назначения рационального лечения.

При торпидной. или асимптомной, гонорее у больных объективные симп-
томы выражены незначительно или совсем отсутствуют, но легко находят
гонококков. Гонорея считается хронической, когда вяло протекающее забо-
левание имеет давность больше 2 месяцев или когда не установлен срок дав-
ности заболевания. Хроническая гонорея может обостряться.

При латентной гонорее у больных отсутствуют клинические симптомы
заболевания, гонококков не находят, в то время как эти больные являются
заведомыми источниками заражения. Заболевание гонореей классифицирует-
ся также по локализации процесса в тех или иных органах.

ГОНОРЕЯ МУЖЧИН

О с т р о е г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е у р е т р ы (urethritis
acuta gonorrhoica). Инкубационный период равен обычно 3—4 дням. Пер-
выми клиническими симптомами этого заболевания являются зуд и жжение
в области наружного отверстия уретры. Губки наружного отверстия моче-
испускательного канала отечны, гиперемированы. Незначительные вначале
слизистые выделения постепенно увеличиваются и становятся гнойными.
В отделяемом находят почти сплошь лейкоциты и небольшое количество эпи-
телиальных клеток. Моча, выпущенная в два стакана, в первой порции мут-
ная, во второй — прозрачная. Мочеиспускание болезненно. Уретра инфиль-
трирована и при пальпации болезненна. При врожденной узкой крайней
плоти развивается фимоз. К концу 2-й— началу 3-й недели болевые ощу-
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щения уменьшаются, отделяемое становится слизисто-гнойным, моча просвет-
ляется в обеих порциях, но в первой порции остаются гнойные нити. При
отсутствии лечения острый уретрит переходит в хроническую форму.

Заболевание может протекать с самого начала очень вяло (торпидная
гонорея) или, наоборот, очень бурно. При бурном течении процесса поло-
вой член находится в полуэректильном состоянии, выделения из уретры
с примесью крови, мочеиспускание -резко болезненно. Температура тела
повышается, появляется лейкоцитоз в крови и ускоряется РОЭ. Воспаление
может перейти на заднюю часть уретры и тогда мочеиспускание учащается,
появляются боли, обычно к концу мочеиспускания, количество выпускаемой
за один раз мочи незначительно.

При своевременно начатом лечении острой гонореи перехода в хрони-
ческую стадию почти не бывает, так как гонорейный уретрит излечивается
в сравнительно короткий срок. Однако у больных, не лечившихся или зани-
мавшихся самолечением, гонорея может приобрести хроническое течение.
Этому способствует у некоторых больных наличие в уретре большого коли-
чества морганиевых крипт литтреевских желез, а иногда также наличие
препуциальных и парауретральных ходов. При хронической гонорее отме-
чаются незначительные жалобы на зуд и небольшое жжение в уретре, а
при поражении задней уретры — учащенные и императивные позывы на
мочеиспускание. Выделения незначительны или даже могут отсутствовать
• обнаруживаются только в выпущенной моче в виде нитей и хлопьев.

После приема алкоголя, половых сношений и т. д. хронический гоно-
рейный уретрит может обостряться, симулировать картину острого гонорей-
ного уретрита, но в отличие от него острые явления при хроническом уре-
трите самостоятельно быстро стихают (И. М. Порудоминский).

В скудных выделениях и нитях из мочи находят гонококков.
Г о н о р е й н о е с у ж е н и е у р е т р ы . Гонорейное сужение воз-

никает при длительном течении гонорейного процесса и нерациональной
терапии, а также у лиц, не подвергавшихся местной терапии по поводу
постгонорейных воспалительных явлений, остающихся после применения
сульфаниламидных препаратов и антибиотиков (И. М. Порудоминский
в Н. С. Ляховицкий, 1953). Стойкое уменьшение просвета мочеиспускатель-
ного канала происходит вследствие развития рубцовой соединительной ткани
"од слизистой оболочкой.

Гонорейные сужения развиваются преимущественно в передней уретре.
Диагноз ставится на основании анамнеза, жалоб больного на затрудненное
пительное мочеиспускание, исследования головчатым бужем и уретрогра-
фии. Исследование бужами начинают с введения наиболее толстых но-
меров, проходящих через наружное отверстие, и дохбдят до того номера
бужа, который проходит через суженное место. При обратном выведении
бужа на месте сужения ощущается как бы толчкообразное выталкивание
•жа.

Г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е п р и д а т к о в я и ч к а (epidi-
dymitis gonorrhoica). Возникновению эпидидимита способствуют половое
возбуждение, непривычные физические напряжения, моменты, могущие вы-
звать антиперистальтику сем я выносящего протока и занос инфекции в при-
даток {не вовремя произведенный массаж простаты, инструментальное вме-
шательство и т. д.). Различают континуитатный эпидидимит, когда гоно-
кокк попадает в придаток континуитатным путем, и метастатический эпи-
•димит, когда гонококк заносится в придаток вследствие антиперисталь-
- .ческих сокращений семявыносящего протока. При континуитатном пути
-гоникновения в семявыносящем протоке и в придатке яичка воспаление
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выражено одинаково интенсивно. При метастатическом эпидидимите восга
лительные явления более выражены в придатке и бурно развиваются вела
за причиной, вызвавшей эпидидимит.

При континуитатномэпидидимите воспалению, постепенно усилива:-•_—
муся, предшествуют боли в паховой области с отдачей по ходу семенвош
канатика, а затем в крестец и область почки. Эти боли появляются вследствж
раздражения крестцового и почечного нервных сплетений, вызванного весга
лением нервных окончаний придатка. Через 1—2 дня образуется небми
шой инфильтрат в хвосте придатка, постепенно увеличивающийся. Ост:г.
эпидидимит сопровождается общей слабостью, повышением темпераг
до 40°. Воспалительный болезненный инфильтрат распространяется с хвс-;~г
придатка на весь придаток.

Кожа мошонки становится отечной, гиперемированной. Обычно гс:- -
рейный эпидидимит сочетается с воспалением семенного протока, npew -
пывающегося в виде плотного болезненного тяжа. Если в воспалитель:-^.*
процессе вовлекается и клетчатка, окружающая семенной канатик, то ;
дельные части канатика прощупать не удается, развивается гонорейь .̂
фуникулит.

Острый гонорейный эпидидимит длится 2—3 недели, затем все явленг!
постепенно стихают, общее состояние больного улучшается. Инфилы:;~
придатка рассасывается медленно, оставляя после себя, как правило, соеди-
нительнотканный рубец. Вследствие сдавления и облитерации придатки
и выносного протока выхождение сперматозоидов затруднено, и поте —
у 75% больных, перенесших двусторонний эпидидимит, возникает азоосг-1
мия (И. М. Порудоминский, 1952).

Острый гонорейный эпидидимит необходимо отличать от негонорей-
ного эпидидимита, который обычно возникает у больных негонорейн: »
уретритом. Для последнего характерно вялое развитие заболевания. Прм
туберкулезном поражении придатка течение еще более вялое, придали
малоболезнен, бугрист. Семявыносящий проток четкообразно утод-!
щен. Иногда инфильтрат придатка казеозно перерождается, вскрывает:;

наружу через кожу мошонки. В жидком гное находят туберкулезн^-г
палочки.

В отличие от гонорейных эпидидимитов при негонорейных после BIP T-
римышечного введения гонококковой вакцины не наступает ни общей, :-•
местной реакции; реакция Борде—Жангу отрицательная.

О с т р о е г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е п р е д с т а т е л ь -
н о й ж е л е з ы (prostatitis acuta gonorrhoica). Различают следуют: т
формы острого воспаления предстательной железы: I) катаральный проста-
тит; 2) фолликулярный простатит; 3) паренхиматозный простатит; 4) пара-
простатит. При катаральном простатите межуточная ткань не поражается,
процесс ограничивается выводными протоками и слизистой оболочкой при-
легающих долек. При фолликулярном простатите воспалительные явления
более резко выражены. Устья выводных протоков закрываются воспали-
тельным инфильтратом или слизисто-гнойными пробками, вследствие чего
образуются фолликулы величиной с горошину, наполненные гнойным со-
держимым. Если перегородки между отдельными дольками при фолликуляр-
ном простатите разрываются и в процесс вовлекается межуточная ткань,
образуется паренхиматозный простатит. На месте инфильтратов ткань рас-
плавляется, возникают гнойники, которые, сливаясь, образуют большие
гнойные полости. Иногда вся железа превращается в гнойную полость {абс*
десс простаты), из которой гной может прорваться в уретру, прямую кишку
или промежность.
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При остром катаральном простатите характерным симптомом является
учащение мочеиспускания ночью. Симптомы катарального простатита за-
темняются сопутствующим задним уретритом. Пальпаторно простата не из-
менена, моча мутна в обеих порциях или прозрачна с примесью нитей и
хлопьев.

При фолликулярном простатите больные жалуются на чувство жара
в глубине промежности и в заднем проходе, на дизурические явления и боль
к концу мочеиспускания. При пальпации прощупывается либо нормальная
по величине, либо увеличенная, болезненная при надавливании железа.
При остром паренхиматозном простатите появляются симптомы заднего
уретрита, учащенные позывы на мочеиспускание, болезненные эрекции.
Жалобы больных меняются в зависимости от локализации воспалительного
инфильтрата. При расположении его вблизи прямой кишки мочеиспускание
иногда остается нормальным, но имеются боли при дефекации, запоры, чув-
ство инородного тела в прямой кишке. При поражении средней части железы
отток мочи затруднен вследствие сдавления мочеиспускательного канала,
и может наступить полная задержка мочи.

При образовании абсцесса появляется разбитость, головная боль, тош-
нота, аппетит отсутствует, температура повышается. Острый простатит
при любой форме может перейти в хроническую стадию.

Нагноение при паренхиматозном простатите обычно заканчивается
выздоровлением. Функция железы после лечения восстанавливается, и только
при рубцовой облитерации протока может наступить бесплодие. Если про-
исходит вскрытие фолликулов, то долька погибает и замещается рубцом,
что может привести к облитерации семявыносящих протоков: к олигоспер-
мии при облитерации одного семявыбрасывающего протока или к азооспер-
мии при облитерации обоих протоков.

Гонорейное воспаление простаты и придатка иногда сочетается с воспа-
лением семенного пузырька — spermatocystitis (vesiculitis) gonorrhoica.
которое в настоящее время встречается реже.

ГОНОРЕЯ ЖЕНЩИН

Г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е у р е т р ы (urethritis gonorrhoica).
Чаще всего (в 75—100% случаев) у женщин поражается уретра. Заболева-
ние проявляется обычно через 3—5 дней после заражения болью во время
мочеиспускания. Устье уретры отечно, гиперемировано, из него выступает
капля гноя; ее получают также осторожным давлением на уретру изнутри
кнаружи. Без лечения заболевание нередко переходит в хроническую форму.
Стриктуры уретры у женщин наблюдаются исключительно редко. Из ослож-
нений гонорейного уретрита следует отметить поражение скеновых желез.

Г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е п р е д д в е р и я в л а г а -
л и щ а — в е с т и б у л и т (vestibulitis gonorrhoica) характеризуется
отеком, гиперемией слизистой оболочки и выделением гноя из крипт. Эти
явления сопровождаются зудом в области наружных половых органов.

Г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е б а р т о л и н и е в о й ж е л е з ы
(bartholinitis gonorrhoica) может ограничиваться только устьем выводного
протока железы; тогда вокруг устья имеется ярко-красная каемка или пятно.
Распространяясь вдоль стенок выводного протока, воспаление захватывает
весь проток, и тогда он прощупывается в виде плотного тяжа, а из устья
выводного протока выделяется гной. Выводной проток может закупориться,
и тогда возникает ложный абсцесс; появляется отек малой и частично боль-
шой губы, на месте протока прощупывается образование величиной с лесной
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орех и больше, болезненное при пальпации. В выделяющемся из протока
гное находят гонококков- Общее состояние больной страдает мало.

Влагалище у взрослой женщины поражается гонорейным процессом
редко. Это зависит от неблагоприятных условий для развития гонококка:
влагалище выстлано плоским эпителием, реакция во влагалище кислая.

Г о н о р е й н о е п о р а ж е н и е п р я м о й к и ш к и (rectitis gonor-
rhoica) у женщин возникает при затекании выделений из влагалища, из
бартолиниевой железы, после прорыва в прямую кишку абсцессов из труб,
параметрия и т.' д.

Г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е к а н а л а ш е й к и м а т к и
наблюдается наиболее часто (endocervicitis gonorrhoica). Канал шейки матки
является благоприятным местом для развития гонококков: он обильно снаб-
жен железами, выстлан цилиндрическим эпителием, содержимое канала
имеет щелочную реакцию.

При остром воспалении влагалищная часть шейки матки отечна и ги-
перемирована. Слизистая оболочка канала также воспалена, отечна и легко
кровоточит при прикосновении. Из наружного зева появляется слизисто-
гнойное отделяемое, мацерирующее поверхность наружного зева, что при-
водит к образованию эрозии. По мере стихания воспалительных явлений
и уменьшения количества гнойных выделений из шейки матки цилиндриче-
ский эпителий подвергается дистрофическим изменениям, разрушается и
превращается в многослойный плоский (метаплазия). Эрозия эпителизи-
руется, но в результате закрытия входа в железы разросшимся плоским эпи-
телием образуются мелкие кисты •— наботисвы яйца. У ряда больных эндо-
цервицит протекает очень вяло и остается нераспознанным. Гонококки мо-
гут длительно оставаться в глубине желез. При ослаблении защитных сил
организма вирулентность гонококков увеличивается, что приводит к актива-
ции-воспалительного процесса.

При хроническом гонорейном эндоцервиците шейка матки отечна,
мышечная ткань инфильтрирована, субъективные явления выражены боль-
шей частью слабо. Женщины, больные хронической и латентной гонореей,
наиболее часто являются источником заражения.

Г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е с л и з и с т о й о б о л о ч к и
м а т к и (endometritis gonorrhoica) наступает, когда процесс с шейки матки
переходит на полость матки. Обычно это бывает после менструаций или ро-
дов. В постменструальный период, когда еще не произошла регенерация
эпителия, слизистая оболочка матки представляет собой обширную раневую
поверхность, и гонококки, попав в полость матки, в это время проникают
между эпителиальными клетками и доходят до подэпителиального слоя.

Заболевание сопровождается ознобом с температурой до 38—39°, боля-
ми внизу живота. Количество выделений сначала уменьшается, а затем
увеличивается, менструации наступают раньше срока и продолжаются
более длительное время. На 13—14-й день от начала менструации может
появиться небольшое кровотечение, в тяжелых случаях иногда усиливаясь
в дни, когда обычно наступает менструация. Боли в области средней линии
и внизу живота у нерожавших женщин принимают схваткообразный харак-
тер и усиливаются при надавливании на матку, особенно на область
ее дна.

Г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е м ы ш е ч н о г о с л о я м а т -
к и (metritis gonorrhoica) сопровождается резким ознобом, тошнотой, рвотой,
учащенным пульсом, повышением температуры до 38—39° и тенезмами.
Менструации становятся нерегулярными и обильными. Матка равномерно
увеличена, чувствительна при пальпации. Выделения из шейки матки уси-
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ливаются. Воспалительный процесс может быть разлитым, а иногда после
родов или аборта образуется абсцесс; в этом случае болезненность при паль-
пации усиливается, могут возникать пульсирующие боли. В крови —- нейтра-
фильный лейкоцитоз и повышенная РОЭ.

При хроническом метрите боли внизу живота менее выражены, чаще
возникают при движении. Из шейки матки вытекают мутные, жидкие с при-
месью слизи, гноя или крови выделения.

Г о н о р е й н о е в о с п а л е н и е п р и д а т к о в м а т к и (adne-
xttis gonorrhoica). Гонококк может вызывать воспаление в яйцепроводах
(сальпингит) и в яичниках (оофорит).

В. Е. Дембская различает следующие формы гонорейного поражения
труб: I) катаральный сальпингит; 2) гнойный сальпингит; 3) нодознып
сальпингит; 4) пйосальпинкс; 5) гидросальпинкс; 6) аднекстумор.

При катаральном сальпингите поражается только слизистая оболочка
(гиперемия, отек, складчатость и слущивание эпителия). При гнойном глу-
боком сальпингите круглоклеточная инфильтрация проникает в подслизи-
стый и мышечный слои трубы. Труба утолщается, просвет ее заполняется
гноем.

В дальнейшем при рассасывании инфильтрата и замещении его рубцо-
вой тканью в трубе образуются узловатые утолщения, состоящие из полостей.
наполненных серозной жидкостью илЧт гноем (нодозный сальпингит). Иногда
узкий маточный просвет трубы закрывается, она растягивается гнойным
экссудатом. Труба превращается в опухоль, наполненную серозным содер-
жимым (гидросальпинкс), спаивается с яичниками, образуя одну опухоль,
в которой невозможно разграничить отдельные части (аднекстумор).

Гнойное содержимое трубы иногда изливается в полость матки, а иногда
попадает в полость брюшины.

При гонорейных воспалительных процессах в придатках матки больные
жалуются на резкие боли внизу живота и в паховой области одной или обеих
сторон с отдачей в бедро. Боли усиливаются при ходьбе и пальпации. Само-
чувствие больной нарушается, аппетит исчезает, появляется тошнота, тем-
пература повышается до 38—39°. При воспалении придатков и матки выде-
ления становятся более жидкими и обильными, чем при поражении шейки
матки.

Перитонеальные явления при вовлечении в воспалительный процесс
тазовой брюшины (pelveoperitorritis gonorrhoica) бывают выражены только
в первые дни заболевания, затем постепенно стихают, позывы на рвоту
прекращаются. Напряжение мышц живота и симптомЩеткина—Блюмберга
остаются только внизу живота. Пальпаторно при пиосальпинксе прощу-
пывается плотная увеличенная труба. При вовлечении в процесс
яичника наблюдается нарушение фолликулярного цикла, расстройство
менструаций.

Острое воспаление эндометрия препятствует наступлению беременно-
сти, делая невозможной имплантацию яйца.

Если гонорейная инфекция была занесена в матку после наступления
беременности, то она может закончиться в нормальные сроки. Умеренное
воспаление придатков не нарушает нормального течения беременности.

После родов гонорея часто прогрессирует. На 4-й день гонококки обна-
руживаются в лохиях. Распространение гонорейного процесса на вышеле-
жащие органы происходит без резко выраженных симптомов, только матка
плохо сокращается и дольше длятся кровянистые выделения.

При гонорее как мужчин, так и женщин в качестве редких осложнений
наблюдаются циститы (cystitis gonorrhoica), воспаление почечных лоханок
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и почек (pyelitis et pyelonephritis gonorrhoica), поражение сердца (епс -
carditis gonorrhoica), гонорейный сепсис и гонорейное воспаление суставо»
(arthritis gonorrhoica) и др.

ГОНОРЕЯ ДЕВОЧЕК

Заражение девочек гонореей может произойти внутриутробным, поло-
вым и внеполовым путем. Заражение внутриутробным путем встречает:-
очень редко. Гонококки могут проникнуть в организм ребенка через пла-
центу и околоплодные воды (К. А. Карышева, 1959).

Заражение половым путем наблюдается исключительно редко. Обычн:
девочки заражаются от матерей, сестер и других больных гонореей женщин,
живущих в близком контакте с ребенком (по К- А. Карышевой, в 85% слу-
чаев).

Уретра, преддверие и влагалище являются основными очагами пораже-
ния при детской гонорее. Поражение влагалища наблюдается часто вслед-
ствие того, что у девочек эпителий влагалища очень нежный. Плоский эпи-
телий слизистой оболочки влагалища у девочек в возрасте до 9 лет не содер-
жит гликогена и состоит из меньшего количества рядов по сравнению с эпи-
телием взрослой женщины. Реакция транссудата щелочная с преобладанием
кокковой флоры в отличие от кислой реакции влагалища взрослой женщины,
в котором в нормальном состоянии находятся палочки Додерлейна. При
поражении уретры наружное отверстие ее гиперемировано, выделяется гной-
ная капля. Мочеиспускание учащенное, с болью и жжением. Обычно пора-
жено одновременно преддверие и влагалище. Вестибулит характеризуется
гиперемией и разлитым отеком преддверия. Клитор отечен, гиперемирован:
гименальное кольцо также отечно, утолщено. Из половой щели появляются
гнойные выделения. Большие половые губы резко гиперемированы, покрыты
гнойным отделяемым. Внутренняя поверхность кожи бедер также нередко
покрыта гнойными корочками от засохших гнойных выделений, иногда на-
блюдаются явления дерматита паховой области и бедер с сильным зудом.

При остром воспалении прямой кишки наблюдаются гиперемия вокруг
заднего прохода, покрасневшая кожа промежности, иногда гнойные выде-
ления из заднего прохода.

Острое воспаление прямой кишки-сопровождается тенезмами, болями
при дефекации, наличием в кале крови и гноя. Явления симулируют дизен-
терию. При хроническом ректите вокруг заднего прохода имеется гипере-
мия, иногда трещины и эрозии.

К- А. Карышева (1959) предлагает различать у девочек в зависимости
от течения гонореи активные, торпидные и бессимптомные формы, до 2 ме-
сяцев считать гонорею свежей, после 2—3 месяцев — хронической. Течение
гонореи, по мнению этого автора, зависит от возраста, локализации процес-
са и общего состояния здоровья ребенка.

Торпидной формой гонореи страдают чаще ослабленные дети с анома-
лиями развития, отягощенные экссудативным диатезом. У них процесс про-
текает при вялой реакции со стороны организма, в выделениях из влагали-
ща, полученных надавливанием на промежность, находят гонококков. Субъ-
ективные жалобы отсутствуют.

Хроническая гонорея у детей сопровождается крайне незначительными
клиническими явлениями, однако под влиянием различных экзо- и эндоген-
ных факторов она может обостряться. В частности, гонорейная инфекция
обостряется при заболевании корью, скарлатиной, краснухой, дифтерией
и Др.
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Бленнорея (blennorrhoea) от греч. фквща — слизистая, раш —
теку) наблюдается у детей в виде конъюнктивитов и иритов. Заражение про-
исходит через околоплодные воды в утробе матери, при прохождении ребен-
ка через половые пути матери или во время ухода за новорожденным путем
занесения инфекции грязными руками. При обнаружении у новорожденного
язв роговицы следует считать, что заражение произошло в утробе матери,
при развитии конъюнктивита через 12-*-24 часа после рождения надо думать,
что ребенок заразился во время прохождения через родовые пути матери;
возникновение конъюнктивита через 5—7 дней свидетельствует о том, что
заражение произошло после рождения.

Диагностика при наличии характерных симптомов в виде двусторон-
него конъюнктивита с резкой гиперемией, отеком, обильным выделением
гноя с гонококками в нем не представляет затруднений.

Диагноз ставится на основании данных анамнеза, описанной симптома-
тики и соответствующих лабораторных находок.

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИ АГНОСТИ КА ГОНОРЕИ

При типичной форме острого гонорейного процесса лабораторное рас-
познавание несложно и можно ограничиться одним бактериоскопическим
исследованием мазков гноя, приготовленных из отделяемого пораженных
органов и окрашенных по методу Грама.

Из материала, подлежащего исследованию, готовят мазок на предмет-
ном стекле, для чего размазывают его по стеклу краем другого стекла. Пре-
парат высушивают на воздухе, фиксируют на пламени и красят. Гонококки
красятся хорошо всеми анилиновыми красками, особенно четкие препараты
получаются при окраске метиленовой синью. Однако указанная окраска
не имеет дифференциально-диагностического значений; ряд диплококков
и кокков могут при этом окрашиваться одинаково и их нельзя отличить
•руг от друга. Поэтому с дифференциально-диагностической целью обяза-
тельной является окраска по методу Грама. Гонококки окрашиваются по
Граму в дополнительный цвет, так же окрашиваются менингококк и ката-
гальный микрококк. Другие кокки и диплококки окрашиваются грамполо-
жительно (стафилококки, стрептококки, различные диплококки, встречаю-
щиеся в мочеполовых путях).

В мазках из свежего гноя гонококки имеют характерные особенности:
-ппичную форму диплококка, расположение внутри и вне лейкоцитов
I эпителиальных клеток и грамотрицательную окраску. Эти признаки столь
характерны, что при исследовании выделений из мочеиспускательного кана-
ла, как правило, при известном навыке достаточно только бактериоскопиче-
ского исследования для распознавания гонококка. Однако если не известно,
:ткуда взят материал для исследования, особенно если материал окрашен
.(етиленовой синькой, то можно допустить ошибку, так как сходные при-
знаки могут встречаться и у других микробов. В частности, молодые формы
:тафилококков в диплококков в мазках из гноя, взятого из поражений на
коже, могут давать аналогичную картину. Поэтому для лаборанта необхо-
:-:мо знать, откуда взят материал для исследования, и всегда красить

2зки по Граму.
Значительно труднее распознавать гонококка при хронической гонорее,

зри которой гонококки в мазках расположены преимущественно внеклеточ-
- ; помимо этого, имеется значительное количество измененных морфоло-

•чески экземпляров. Раньше им давали название диплококков типа Аша»
.-золюционных и т. д. (Ю. А. Финкелыитейн и М. Я- Тимохина, 1925).
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Особенно часто такие формы встречаются во время лечения сульфанилам-ir-
ными препаратами и антибиотиками (Н. М. Овчинников, 1939, 19Г_
П. Н. Кашкин, 1939, и др.). Наблюдаются как очень мелкие экземпляра
так и очень крупные, шаровидные (рис. 108). Окраска их по Граму частно:
меняется, наблюдается значительное количество бледно-розовых, пестры
и грамположительных экземпляров.

В диагностике хронической гонореи некоторое вспомогательное зна=5е-
ние имеет изучение цитологии гноя. В гонорейном гное нередко нахс!-"
повышенный процент эозинофильных клеток, в гное при уретритах, вызван-
ных другими микробами, эозинофилов нет или их очень мало.

Рис.108 Измененные гонококки под влиянием пенициллина (мазок отделяе-
мого уретры больного с острым уретритом) (4X90).

'••» • •

В экспериментальных условиях можно получить так называемые
L-формы гонококков, достигающие величины эритроцита. Такие же формы
(Н. М. Овчинников и С. С. Лурье, 1958; Г. Я. Каган и 3. А. Лесина, 196].
и др.) (рис. 109) могут быть получены и у других микроорганизмов, морфо-
логически они почти неотличимы друг от друга. В присутствии пенициллина
они образуются быстрее. В отделяемом больных L-формы гонококков почти
не находят. Это, возможно, объясняется тем, что L-формы не умеют диагно-
стировать и принимают их то за остатки ядра, то за артефакт, особенно учи-
тывая, что они могут образовываться не только гонококком, но и другим:;
микроорганизмами. Н. М. Овчинников, С. С. Лурье и В. Н. Беднова (196К
используя реакцию иммунофлуоресценции, получили специфическое свече-
ние гонококков и их L-форм в культура-х. Однако с отделяемым, получен-
ным у больных, этот метод пока не дал удовлетворительных результатов.
так как сходное свечение дают клеточные элементы мазков и их трудно
дифференцировать от L-форм гонококка.

Следует отметить, что при посеве отделяемого на обычный мясо-пептон-
ный агар с добавлением 1/3 асцитической жидкости вырастают типичные
колонии гонококков, при параллельном засеве того же материала на спе-
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циальную для выращивания L-форм среду (Moustardier, Brisou и Реггеу,
1953) вырастают L-формы гонококков. При пересеве с последней на обычную
среду снова вырастают типичные гонококки, а при посеве типичных гоно-
кокков с асцит-агара на среду Мустардье, Бризу и Перрея вырастают L-
формы гонококков (Н. М. Овчинников, С. С. Лурье, В. Н. Беднова, 1961).
Этот опыт ясно показывает, какое влияние имеет среда, на которой растет
гонококк. г

В затруднительных случаях для бактериоскопическои диагностики гоно-
реи следует делать посев на гонококки. Перед взятием материала для посе-

г

# ;

Рис. 109. L-формы гонококка на среде Мустардье, Бризу и Перрея
(4X90).

на больному рекомендуется длительное время воздерживаться от мочеиспу-
скания, он не должен принимать никаких антибиотиков, и ему не следует
проводить никакого местного лечения дезинфицирующими препаратами.

С р е д ы д л я г о н о к о к к а . Гонококк для своего роста требует
наличия в питательной среде неденатурированного белка. На обычных пита-
тельных средах (мясо-пептонный агар и мясо-пептонный бульон) гонококк
обычно не растет. К мясо-пептонному агару (рН 7,3—7,5), приготовлен-
ному лучше всего из кроличьего мяса или плаценты, добавляют 1/3 объема
асцитической или гидроцельной жидкости, сыворотку крови человека или
животных. Асцитическая жидкость обязательно предварительно проверяет-
ся на содержание в ней достаточного количества белка, отсутствие желчи
и на стерильность. Не всякая асцитическая жидкость пригодна для выращи-
вания гонококка.

Среда с добавлением асцитической жидкости является до настоящего
зремени наилучшей. Вполне удовлетворительный рост гонококка получают
ла среде Левинталя (3% мясо-пептонный агар с добавлением крови кролика
или человека). Для приготовления этой среды дефибринированную кровь
человека или кролика добавляют в 5—6 приемов к растопленному и осту-
женному до 60° агару. Тщательно перемешивают, прогревают на водяной

м ol Рук-во по микробиологии, том VII
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бане еще 10 минут, избегая перегревания. Фильтруют через вату, разде-
вают по пробиркам или по чашкам и скашивают. На этих средах гонококк
хорошо растет при высеве гонорейного материала, взятого непосредствен:-:*
от больного. Лабораторные штаммы хорошо растут на средах с добавление*
кусочков печени (М. Я- Тимохина, 1938). На печеночных средах выращива:-:~
гонококков для изготовления вакцин. Важным условием для получеки=
хорошего роста гонококка является свежесть среды. В США для выращи-
вания гонококков применяют агар с добавлением гемоглобина.

Для получения хорошего роста гонококка его следует выращивав
в условиях 10—25% углекислоты, а еще лучше в смеси углекислоты и азота
(95:5). В этих условиях гонококк дает обильный рост.

Оптимальная температура для выращивания гонококка 36,5°. При тем-
пературе выше 37,5° гонококк растет плохо, а при температуре выше 41°
совсем не растет.

На плотной питательной среде через 24 часа вырастают мелкие выпук-
лые росовидиые с блестящей поверхностью почти прозрачные колонии гоно-
кокка, края их ровные, гладкие. Постепенно колония увеличивается в раз-
мерах, мутнеет, по ее краю появляется валик или отдельные пуговчатые раз-
растания — «дочерние колонии», в то же время основная колония — «мате
ринская»—уплощается.

Для быстрого выявления колоний гонококка, особенно в смешанны*
культурах, рекомендуется производить реакцию на оксидазу. При нанесен;::-
на выросшие колонии 0,5% раствора tetramethyl-paraphenylendiamin hyd-
rochlorid гонококковые колонии окрашиваются сначала в розовый цвет,
затем постепенно темнеют и становятся почти черными. Реакция не имее~
значения для отличия внутри рода Neisseria, так как катаральный микрокок-
и менингококк дают такое же окрашивание, как и' гонококк.

Гонококки в мазках, приготовленных из свежих колоний, имеют форм;
диплококков, совершенно одинаковых размеров и формы, хорошо красятся,
по Граму в дополнительный цвет.

По мере роста культуры появляются, постепенно увеличиваясь, изме-
ненные формы гонококков, наступает лизис колонии сначала в центре и за-
тем на периферии. Гонококки становятся полиморфными, окраска неравно-
мерная, преобладают бледные экземпляры.

На асцит-бульоне гонококк растет без образования мути или дает
незначительное помутнение с небольшим осадком. Для сохранения гонокок-
ка жизнеспособным его пересевают через каждые 3—4 дня, при заливке
засеянного материала стерильным вазелиновым маслом пересев произво-
дится один раз в 3—4 недели. При сохранении гонококка высушенным по;;
вакуумом из замороженного состояния он остается жизнеспособным в тече-
ние нескольких лет без пересева, сохраняя свои антигенные и иные свой-
ства, хотя количественно рост постепенно становится хуже по мере удлине-
ния срока хранения после высушивания.

В тех случаях, когда на месте нельзя произвести культуральное иссле-
дование, употребляются так называемые транспортные среды — среда Стю-
арта (1954, 1959), Мак Леода, Reyn, Korner и Behtson (1960) и др., кото-
рые служат не для роста гонококка, а только для сохранения его жизнеспо-
собным во взятом материале.

Среда сохранения Стюарта:
1) 1 л дистиллированной воды, свободной от хлора
30 г агар-агара
2) 900 мл дистиллированной воды, свободной от хлора
2 мл тиогликолевой кислоты
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12 мл N раствора едкого натра
100 мл 20% водного раствора натриевой соли глицерофосфата
20 мл 1 % раствора СаС12.
Последнюю смесь прибавляют к свежерасплавленному агару (1). Про-

веряют рН, если надо, доводят его до 7,3—7,4. Среду разливают в стериль-
ные пробирки по 10 мл в каждую. Стерилизуют среду текучим паром в тече-
ние 1 часа.

Засев в эту среду производят ватными тампонами на деревянных пало-
чках. Тампоны предварительно обрабатывают фосфатным буфером с рН 7,4
и древесным углем, который нейтрализует вредные для гонококков жирные
кислоты, часто присутствующие в деревянных палочках. Можно пользовать-
ся тампонами на проволоке из нержавеющей стали.

В эту среду засевают ватным тампоном материал из пораженного очага,
в котором предполагается наличие гонококка, и оставляют тампон в среде.
Засеянную пробирку с тампоном пересылают в лабораторию, где производят
уже посев на специальные, упомянутые выше, среды для выращивания гоно-
кокка. Засев делают тампоном, вставленным в среду сохранения. Этот метод
дает вполне удовлетворительные результаты.

Если раньше, в досульфаниламидный и допенициллиновый период, на
метод посева многие клиницисты смотрели как на ненужное исследование,
то в настоящее время они считают, что- посев является обязательным во всех
случаях, когда затруднительна бактериоскопическая диагностика гонококка,
особенно при хронической, латентной гонорее, при обследовании источников
заражения, женщин с воспалительными заболеваниями, установлении изле-
ченности и т. д., т. е. в тех случаях, когда бактериоскопически гонококка
или совсем не находят, или обнаруживают его измененные формы, на осно-
вании которых трудно поставить диагноз (Н. М. Овчинников, 1952; Wil-
kinson, 1962). При одновременном же применении метода посевов и бактерио-
скопии процент выявления гонококков повышается и тем самым усили-
вается борьба с гонореей.

Для наиболее успешного выявления больных гонореей рекомендуется
исследование на гонококков у женщин производить во время менструации.
В это время гонококки чаще находятся в типичной форме, и при посеве рост
*х наблюдается в большем проценте случаев.

Широко изучается и некоторыми авторами рекомендуется для диагно-
стики в практических условиях метод флуоресцирующих антител для иссле-
iзвания на гонококков. Пользуются прямым методом Кунса (Deacon, 1960,
•61); исследование на гонококков по этому методу аналогично применяе-
мому при других инфекциях. Ряд авторов (Deacon, William, Peacock,
".960, и др.) рекомендуют также замедленный метод иммунофлуоресценции.
При этом методе отделяемое засевают в питательную среду тампоном, кото-
гый оставляют в пробирке со средой и помещают в термостат на 16—20 ча-
сов. Затем этим же тампоном делают мазок, который обрабатывают люми-
несцирующей антигонококковой сывороткой. Сочетание метода обогащения
: люминесцентным дает более быстрое выявление гонококков и у большего
доцента больных. Этот метод имеет особое значение при распознавании ла-
•втной гонореи и при установлении излеченности. Однако ценность лю-
минесцентного метода при диагностике гонореи ввиду наличия неспецифиче-
:-:ого свечения не подтверждается (Н.М.Овчинников, 1964).

Гонококки легче обнаруживаются в острой стадии заболевания, поэтому
•ри установлении излеченности прибегают к методу провокации с целью
«ктивации процесса. Лучшие результаты наблюдаются при применении ком-
бинированной провокации.
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Рекомендуется производить посев из всех очагов, где предполагается
наличие гонококков.

Полученные культуры идентифицируются на основании морфологии
колоний, бактериоскопического исследования мазков, приготовленных из
них, реакции на оксидазу, реакции агглютинации и иммунофлуоресценцни
и ферментации углеводов (см. таблицу в главе «Менингококк»). Реакция
агглютинации для диагностики гонореи у людей не применяется ввиду ее
непостоянства, но ее нередко используют для идентификации полученных
культур.

СЕРОЛОГИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Р е а к ц и я с в я з ы в а н и я к о м п л е м е н т а с сывороткой
крови больного (реакция Борде—Жангу) широко применялась при гонорее
(Ю. А. Финкельштейн, 1931; Н. М. Овчинников, 1958). В качестве антигена
пользовались гонококковой культурой (В. Е. Дембская, 1928), приготов-
ленной различными методами или фракциями из гонококковых культур.
Результаты реакции Борде—Жанту в значительной степени зависят от каче-.
ства антигена. В настоящее время наиболее полноценным следует считать
антиген, приготовленный из нескольких штаммов гонококка, убитых ульт-
развуком, и антиген из протеиновой фракции гонококковых культур. При
пользовании реакцией Борде—Жангу следует помнить, что она становится
положительной не ранее 7—8-й недели от начала заболевания, т. е. в настоя-
щее время, когда лечение гонореи отнимает очень мало времени, эта реак-
ция практически при острой гонорее не имеет значения, так как больно!:
излечивается раньше, чем образуются антитела. При осложненной гонорее
реакция Борде—Жангу чаще бывает положительной, интенсивность ее зави-
сит от тяжести и характера осложнения (П. Ф. Тимофеев, 1925). Реакция
может оставаться длительное время положительной, несмотря на излечение
больного. Будучи отрицательной после излечения гонореи, она ЕНОВЬ может
стать положительной после введения даже небольших доз гонококковой
пакцины.

Следовательно, как отрицательная, так и положительная реакции
Борде—Жангу не могут служить надежным доказательством наличия или
отсутствия гонококка в организме. Однако интенсивно выраженная реак-
ция Борде—Жангу чаще бывает одновременно с наличием гонококка, и по-
этому длительно существующая положительная реакция связывания ком-
племента должна заставить врача обратить внимание на поиски очага с гоно-
кокками. Реакция имеет значение при распознавании заболеваний с неяс-
ной этиологией, например при дифференциальной диагностике поражения
суставов невыясненной природы. Постановка реакции Борде—Жангу при
гонорее производится согласно существующей инструкции Министерства
здравоохранения СССР от 1956 г.

Р е а к ц и я о п р е д е л е н и я г о н о к о к к о в о г о а н т и г е н а в материа-
ле, взятом у больного. Одно время довольно широко пользовались реакцией связывания ком-
племента для определения антигена гонококка в различных выделениях и в моче.Реакция для
определения гонококкового антигена в моче чаще была известна как реакция Лисовском,
а в цервикальном отделяемом — как реакция Фейгеля, хотя эта реакция была известна и до
них. В качестве антитела употреблялась сыворотка животных (лошадей или кроликов), им-
мунизированных гонококковой культурой (С. Н. Литовская, 1928; Н. М. Овчинников и
И. Ф. Шишов, 1926). Некоторые авторы придавали этой реакции настолько большое значе-
ние, что даже слабо положительные результаты (в (- .++) считали характерными для гонореи
(Н. И. Фейгель, 1941) и предлагали лечить таких больных. В дальнейшем, однако, оказалось,
что процент иеспецифических выпадений при этой реакции довольно высок (5—15) и потому
одни положительные результаты реакции определения гонококкового антигена, без со-
ответствующих клинических и анамнестических данных, нё;%югу-т быть, надежными. Как
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слабо положительные результаты реакции не служат надежным показателем наличия гоно-
кокка, так и отрицательные результаты не являются гарантией его отсутствия. Даже при
заведомой гонорее эта реакция может дать "отрицательные результаты. Объясняется это в
первую очередь несоответствием антигена и антитела, примененного при реакции. Неспеци-
фические выпадения участились после того., как для лечения гонореи стали пользоваться
сульфаниламидными препаратами и антибиотиками. Это и понятно, так как под влиянием
лечения этими препаратами, по данным Е. Г. Лизкиной и К. П. Горбуновой (1960), анти-
генный состав гонококков, меняется.

Однако с учетом ряда факторов при пользовании несколькими антигонококковыми сы-
воротками реакция определения гонококкового антигена может иметь некоторое вспомога-
тельное значение.

И. И. Матусис, Е. Н. Ремизова и 3. А. Лесина (1955t получали положительные резуль-
таты этой реакции, пользуясь в качестве антигена культурой не гонококков, а других микро-
организмов, и применяя в качестве антитела антигонококковую сыворотку. Не отрицая воз-
можности антигенного родства в некоторых случах у разных микробов, все же данные этил
авторов следует считать недостаточно достоверными. Неверные результаты, полученные ими,
возможно, завйсятоттого, что не были соблюдены элементарные требования,необходимые для
проведения серологической работы,в частности не был предварительно протитрован антиген.

ЛЕЧЕНИЕ БОЛЬНЫХ ГОНОРЕЕЙ

Лечение больных гонореей в СССР проводится по схемам, утвержден-
ным Министерством здравоохранении СССР, в соответствии с установленным
диагнозом. Лечение в основном проводится антибиотиками. Излечение при
применении их наблюдается в 92—95% случаев и более.

«Успех терапии зависит от рационального использования существую-
щих методов и средств лечения: антибиотиков, сульфаниламидов, иммуно-
терапии, физиотерапии)) (И. М. Порудоминский, 1952). При выборе средств
и методов руководствуются общим состоянием организма, длительностью
заболевания, характером гонорейного поражения и анатомо-физиологиче-
скими особенностями пораженного органа.

Наиболее часто для лечения гонореи применяют пенициллин, который
является наиболее эффективным препаратом для лечения этого заболевания
и почти не дает побочных явлений при тех дозировках, которые применяются
в этих случаях.

У мужчин с острым гонорейным уретритом и у женщин с гонореей ниж-
него отдела мочеполовой системы лечение начинают с применения пеницилли-
на. Рекомендуется курсовая доза этого антибиотика в количестве 800 000 -
1 000 000 ЕД. В свежих вялых случаях неосложненной гонореи, при остры*
осложнениях у мужчин, восходящей гонорее женщин и при хронической
гонорее доза пенициллина повышается до 1 500 000—3 500 000 ЕД.

Пенициллин вводится по 200 000 ЕД в физиологическом растворе с ин-
тервалом 3—4 часа или по 300 000 ЕД в 0,5% растворе новокаина через 6 ча-
сов.

Курсовые дозы пенициллина для детей те же, что и для взрослых. Пре-
парат вводится с интервалами в 3—4 часа по 50 000—!00 000 ЕД в зависи-
мости от возраста.

Мужчинам можно вводить всю курсовую дозу пенициллина одномомент-
но (800 000 ЕД) в 5 мл собственной крови.

Экмоновоциллин применяют при остром гонорейном уретрите у муж-
чин и гонорее нижнего отдела мочеполовой системы у женщин в виде 2 инъек-
ций по 600 000 ЕД с интервалом 10—12 часов или одномоментно 1 200 000
ЕД.

При остальных формах гонореи курсовая доза экмоновоциллина дол-
жна быть такой же, как и растворимого пенициллина, — разовые дозы по
600 000 ЕД вводятся с интервалом 10—12 часов.
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Бициллин-1 и бициллин-3 мужчинам с острым гонорейным уретритоу
и женщинам с гонореей нижнего отдела мочеполового тракта вводят т
600 000 ЕД в виде 2 инъекций с интервалом 24 часа или в одной инъекции
1200 000 ЕД. Инъекции бициллина делают в верхненаружный квадрант
ягодицы по типу введения масляных препаратов.

Феноксиметилпенициллин назначают per os no 200 000 ЕД 5 раз в сут-
ки преимущественно до еды, через равные промежутки времени с расчетом
на 7-часовой ночной перерыв. Суммарная доза для лечения острой неослож-
ненной гонореи 2 000 000 ЕД и для больных другими формами гонореи —
4 000 000—6 000 000 ЕД.

Побочных явлений при лечении пенициллином обычно не наблюдается.
У некоторых больных могут развиваться кожные поражения, начиная от
легкой крапивницы до тяжелых дерматитов. В этих случаях лечение пени-
циллином следует отменить. Если после лечения пенициллином в выделе-
ниях и нитях продолжают находить гонококков,— больному назначают дру-
гой антибиотик.

Для мужчин с острым гонорейным уретритом и женщин с гонореей ниж-
него отдела мочеполового тракта рекомендуют стрептомицин в дозе 1 г
(1000000 ЕД)всутки. Вводят по 5 г с интервалами 10—12 часов. При дру-
гих формах гонореи в зависимости от характера и тяжести воспалительного
процесса назначают курсовую дозу 2—4 г. Детям стрептомицин вводят в кур-
совой дозе 0,5 г, разовыми дозами по 0,125 г 2 раза в сутки. Терапевтические
дозы стрептомицина, применяемые при гонорее, обычно редко оказывают
побочное действие. При длительном применении развиваются побочные
явления: тошнота, головные боли, общая слабость, кожные сыпи и другие
осложнения.

Левомицетин применяют при острой неосложненной гонорее мужчин
и женщин в количестве 5 г на курс лечения (1-й день — 3 г, 2-й день—2 г),
при других формах гонореи назначают 6—7 г. Препарат дают по 0,5 г через
равные промежутки времени с ночным перерывом 7—8 часов. Детям левоми-
цетин назначают по 0,2—0,25 г 4 раза в день, на курс 4—5 г. Иногда наблю-
даются побочные явления, сопровождающиеся повышением температуры,
общей слабостью, головной болью, рвотой, поносом. В этих случаях анти-
биотик отменяется. Профилактически следует назначать витамины В1 ; В2, С.

Синтомицин при острой неосложненной гонорее мужчин и женщин на-
значают в количестве 10 г на курс (первые 2 дня по 3 г и в последующие 2 дня
по 2 г), при других формах гонореи — 12—15 г. Разовые дозы по 0,5 г
с равными интервалами и ночным перерывом 7—8 часов. Детям препарат
назначают из расчета 0,02 г на 1 кг веса 4 раза в день, всего на курс 8—10 г.
Побочные явления такие же, как и при лечении левомицетином.

Тетрациклин, биомицин и террамицин, обладающие широким спектром
антибактериального действия, назначают при острой неосложненной гоно-
рее мужчин и женщин, на курс 3—4 г. При острой осложненной гонорее
у мужчин, восходящей гонорее у женщин, а также при хронической гоно-
рее применяют 5—7 г. Принимают по 0,2 г 5 раз в сутки через равные про-
межутки с ночным перерывом 7—8 часов. -

При лечении указанными антибиотиками могут изредка наблюдаться
поражения слизистых оболочек и кожи (стоматиты, глосситы, вульвова-
гиниты и т. д.), вызванные дрожжеподобным грибком рода Candida. Обычно
после прекращения лечения антибиотиками эти поражения проходят.
В случае затяжного течения дрожжевых поражений рекомендуется (при
стоматитах и глосситах) полоскание 5% раствором питьевой соды с последую-
щим смазыванием языка 3—5% раствором сернокислой меди, смазывание
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гениталий 5—10% раствором азотнокислого серебра, 2% раствором ген-
цианвиолета или метилвиолета.

У мужчин с тяжелыми осложнениями и у женщин при восходящей
гонорее рекомендуется комбинированное лечение антибиотиками, оказы-
вающее более эффективное действие. Курсовые дозы и методика применения
при комбинации антибиотиков такиеже, как при раздельном их использова-
нии.

При непереносимости антибиотиков назначают сульфаниламидные пре-
параты, чаще норсульфазол или сульфадимезин, по 1 г 5 раз в день в тече-
ние 4 дней.

В настоящее время эти препараты стали менее эффективными при лече-
нии гонореи, так как значительное количество гонококковых штаммов стало
устойчивым к ним. Кроме того, при лечении сульфаниламидными препара-
тами наблюдаются побочные явления и имеется ряд противопоказаний к их
применению.

Детям в зависимости от возраста и общего состояния норсульфазол на-
значают по 0,15—0,2 г в сутки на 1 кг веса, распределяя суточную дозу
на 5 равных частей с ночным перерывом на 7 часов в течение 5 дней.

И м м у н о т е р а п и я . С целью повышения реактивной способности
организма в борьбе с инфекцией применяют убитую гонококковую вакцину,
лакто- и аутогемотерапию. Наиболее эффективна гонококковая вакцина. При-
меняют ее главным образом при осложненной гонорее. Впрыскивание про-
изводят подкожно или внутримышечно, начиная с 200 000 000—250 000 000
микробных тел. После введения вакцины наблюдается общая реакция (недо-
могание, общая слабость, сопровождающаяся повышением температуры,
головная боль), очаговая реакция (усиление выделений, болезненность
в пораженных очагах) и местная реакция (болезненность на месте инъек-
ции). Следующую инъекцию вакцины делают через 2—4 дня в зависимости
от реакции, повышая каждый раз дозу вакцины в \Уг раза. Инъекции вак-
цины делают, пока наблюдается реакция на нее (обычно 3—6 раз).

Введение вакцины используется также и с диагностической целью.
Реакция на введение гонококковой вакцины бывает выражена только у боль-
ных гонореей.

С целью лечения вводят также свежее кипяченое коровье молоко,
а иногда, в случаях торпидной гонореи, делают инъекции молока вместе с
гонококковой вакциной в одном шприце.

Менее активна по сравнению с вакциной и молоком аутогемотерапия
(введение собственной крови больного). Показаниями к применению ауто-
гемотерапии служат гонорейные осложнения, сопровождающиеся резкой
болезненностью, высокой температурой и тяжелым общим состоянием. Ауто-
гемотерапия оказывает выраженное обезболивающее действие. После сти-
хания процесса переходят к более активной терапии гонококковой вакци-
ной или молоком.

В результате лечения антибиотиками воспалительные явления обычно
в течение 5—7 дней почти стихают, выделения становятся скудными, слизи-
стыми, гонококков в них не находят. Через 7—10 дней приступают к установ-
лению излеченности.

Если после 7—10 дней лечения пенициллином воспалительные явле-
ния, несмотря на исчезновение гонококков, держатся (выделения из урет-
ры, нити в моче, эрозия на шейке матки и т. д.), то больного обследуют и в
соответствии с топическим диагнозом приступают к местному лечению.

Местное лечение гонореи проводится в зависимости от топического диаг-
ноза. При поражении уретры проводят глубокие промывания уретры теп-
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лым раствором марганцовокислого калия в концентрации от 1: 10 000 до
1: 6000.

К гонококковой инфекции иногда присоединяется инфекция другими
микроорганизмами, на которых растворы марганцовокислого калия не дей-
ствуют. В этих случаях рекомендуется 2—3 раза в неделю промывание
уретры производить раствором оксицианистой ртути в разведении 1:6000.
Промывание делают из кружки, подвешенной на высоту 1—\1/2 м выше
уровня половых органов.

При воспалении задней уретры или шейки мочевого пузыря делают ин-
сталляции в заднюю уретру раствором азотнокислого серебра (0,25—0,5%),
альбаргина или 3% раствором протаргола.

При осложненной гонорее рекомендуется также физиотерапия, сводя-
щаяся в основном к тепловым процедурам; компрессы, местные ванны.
микроклизмы, диатермия и др.

Критерий излеченности. На 7—10-й день после приема антибиотиков.
если нет выделений из мочеиспускательного канала или если имеется неболь-
шое количество нитей в прозрачной моче, приступают к установлению изле-
ченности. Исследованиями А. И. Дмитриева (1953) и Н. С. Ляховицкого
(1953) установлено, что воспалительные явления в уретре могут держать-
ся еще долго после исчезновения гонококков. Гонококков может не быть в
отделяемом уретры или в нитях из мочи, но это еще не значит, что больной
здоров. Гонококки могут сохраняться длительное время в осумкованных
очагах инфекции. Кроме того, под влиянием лечения антибиотиками могут
изменяться морфологические особенности гонококков, и их трудно тогда
диагностировать. Поэтому прибегают к методам провокации. Цель этого
метода—обострить процесс и вывести возбудителя из скрытых очагов. При-
меняют следующие методы провокации: химический (у мужчин—введение в
уретру 0,5% раствора азотнокислого серебра, у женщин — смазывание
уретры 1—2% раствором азотнокислого серебра, а цервикального канала
3—5% раствором азотнокислого серебра или раствором Люголя), механи-
ческий (введение бужа в уретру и массаж), биологический (внутримышечное
введение гонококковой вакцины в количестве 500 000 000 микробных
клеток), пищевой (острая, соленая пища, пиво).

Наиболее эффективна комбинированная провокация.
Через 24 часа после провокации берут отделяемое для исследования

на гонококков (при отсутствии отделяемого вылавливают нити из мочи).
У женщин исследование на гонококков следует производить во время мен-
струации, а провокацию делать через несколько дней после менструации.

При установлении излеченности следует шире прибегать к методу посе-
вов. Одновременное применение бактериоскопического и культурального
методов дает значительно более высокий процент выявления гонококков
(не говоря уже о том, что при получении роста гонококков диагноз заболе-
вания можно считать бесспорным). Реакция Борде—Жангу и внутрикожная
проба с гонококковой вакциной при установлении излеченности гонорей-
ного процесса не применяются. Надежным методом проверки отсутствия
гонококков является наблюдение на протяжении 1—2.месяцев над мужчина-
ми и на протяжении 3 месяцев над женщинами.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Источником заболевания является больной гонореей, чаще всего хро-
нической или латентной, так как больные острой гонореей обычно избегают
половых сношений. Гонорея распространяется главным образом половым
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путем. Как редкое исключение возможно заражение через предметы домаш-
него обихода (подмывание половых органов губкой, употреблявшейся боль
ной гонореей, и т. п.), через инструменты, зараженные пальцы и т. д. За
болевание глаз может возникнуть при прохождении плода через родовые
пути матери, больной гонореей. Социальные условия в капиталистических
странах (безработица, проституция; уродливое воспитание молодежи, огра-
ниченность бесплатной медицинской помощи), беспорядочная половая
жизнь, алкоголизм и др. способствуют росту и распространению венериче-
ских заболеваний.

ПРОФИЛАКТИКА

Общественная профилактика в СССР приняла широкий размах только
после Великой Октябрьской социалистической революции, когда были
созданы благоприятные условия для успешной борьбы с венерическими
заболеваниями: уничтожение безработицы, раскрепощение женщин и во-
влечение их в общественную и политическую жизнь, ликвидация про-
ституции, широкое развитие лечебно-профилактических учреждений, кото-
рые проводят огромную лечебную, профилактическую, санитарно-просве-
тительную работу и мероприятия по выявлению и лечению источников забо-
левания. Все это привело к резкомухнижению количества венерических за-
болеваний вообще и гонореи в частности.

В борьбе с гонореей принимают участие и акушерско-гинекологические
учреждения. Они выявляют больных гонореей, направляют их для лечения
в венерологические учреждения, привлекают лиц, являющихся источником
их заражения, и контактировавших на обследование. Важное место в про-
филактической работе занимает санитарное просвещение, а также периоди-
ческий осмотр персонала детских учреждений, осмотр детей перед приемом
их в детские учреждения и т. д.

Как меру общественной профилактики следует рассматривать и ст.
115 Уголовного кодекса РСФСР, карающую за заражение венерической
болезнью.

Л и ч н а я п р о ф и л а к т и к а . Следует избегать половых сношений
в нетрезвом виде. Презерватив предохраняет от заражения гонореей как
мужчин, так и женщин. После подозрительных половых сношений можно
ввести в уретру с помощью пипетки 10 капель0,5—\% раствора азотнокис-
лого серебра или 10% раствора протаргола. Хорошо действуют обильные
глубокие промывания уретры раствором марганцовокислого калия 1:6000.
Женщинам рекомендуется после сношения обмыть половые органы водой
с мылом и проспринцеваться раствором марганцовокислого калия 1:6000.

Для предупреждения бленнореи всем новорожденным в обязательном
порядке вводится в конъюнктивальный мешок по I капле 2% азотнокислого
серебра (метод Креде).

ГЕОГРАФИЧЕСКОЕ РАСПРОСТРАНЕНИЕ

Гонорея распространена во всех странах мира. По ориентировочном}
подсчету Всемирной Организации Здравоохранения ЕО Есем мире регистри-
руется ежегодно до 65 млн. больных гонореей. Однако эти цифры не отра-
жают истинной заболеваемости ввиду плохого учета, лечения большого чи-
сла больных у частнопрактикующих врачей, клиентура которых печти не
попадает в национальные отчеты.

В США еще в 1958 г. гонорея занимала второе место после кори среди
инфекционных заболеваний. За последние годы кривая заболеваемести гоно-
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реей непрерывно растет. Истинные данные, по мнению Комитета экспертов
по венерическим заболеваниям ВОЗ, превышают отчетные данные Госде-
партамента от 5—10 до 100 раз. Ежегодно в США заболевает гонореей бо-
лее 2 млн. человек (Willcox, 1960; Brown, 1960).

В Англии в 1961 г. отмечен рост заболеваемости гонореей на 94%;
число больных составляет 70,3 на 100 000 населения (Британская коопера-
тивно-клиническая группа). Швеция и Дания отнесены специалистами
ВОЗ к европейским странам с максимальной заболеваемостью гонореей
(цит. по Н. М. Туранову и К- Г. Ярышевой). В Швеции в 1959—1961 гг.
было соответственно 206,9 и 284,1 заболевших гонореей, а в Дании 180,2
и 200,3 на 100 000 населения.

В СССР уже к 1956 г. заболеваемость гонореей резко снизилась и с тех
пор в результате мероприятий, которые проводятся по борьбе с гонореей,
заболеваемость с каждым годом продолжает уменьшаться, в то время как
в капиталистических странах она или остается на высоком уровне, или
возрастает в большинстве из них.
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МЯГКИЙ ШАНКР

Н. М. Овчинников

Мягкий шанкр (ulcus molie); синонимы: шанкроид (chancroid англ.),
weicher Schanker (нем.), chancre mou (франц.), венерическая язва (ulcus
venereum). Это венерическое заболевание, характеризующееся язвой, рас-
положенной чаще на половых органах. Несмотря на древность заболевания,
только в 1852 г. Bassero на основании клинических наблюдений выделил
мягкий шанкр в самостоятельную болезнь. До этого считали, что сифилис
и мягкий шанкр вызываются одним и тем же «сифилитическим вирусом».

Этиология. Возбудителя мягкого шанкра (Streptobacillus ulceris mol-
lis) описал в 1885 г. итальянский ученый Ferrari, не доказав его этиологиче-
ского значения. В 1887 г. русский врач О. В. Петерсен путем перевивки
содержимого язвы получил возбудителя в чистом виде и тем доказал его
этиологическое значение. Позднее Ducrey (1899), Krefting (1892), Unna
описали различные по морфологии палочки, в дальнейшем оказывавшиеся
идентичными. Палочка мягкого шанкра относится по Bergey к трибу XI
Hemophiliae, роду Hernophilus, видовое название Hemophilus Ducreyi
(Bergey), синонимы: Streptobacillus ulceris rnollis, Streptobacillus Ducrey —
(jnnae.

Возбудитель мягкого шанкра — это короткая полиморфная неспоронос-
ная неподвижная палочка величиной от 0,5 до 2 и, грамнегативная. В гное
палочка мягкого шанкра имеет форму коккобацлллы, восьмерки, челнока.
часто лежит характерными цепочками, почему ее расположение и сравни-
вают с «железнодорожными путями», «стайкой рыб». Культуру мягкого
шанкра впервые получили в 1897 г. С. С. Истманов и А. И. Акопянц на ага-
ровой среде с экстрактом из кожи человека. Лучше растет на мясо-пептон-
ном агаре с добавлением 1/3 дефибринированной бараньей крови. На плотных
средах с кровью через 24 часа вырастают мелкие серовато-белые блестящие
колонии (0,5 —1 мм), напоминающие колонии стрептококка, с небольшой
зоной гемолиза на 3—4-й день, бульон большей частью остается прозрачным.
Палочка мягкого шанкра — факультативный анаэроб, токсина не обра-
зует, гемофильна, расщепляет декстрозу с образованием кислоты; индола,
сероводорода не образует, метиленовую синь не восстанавливает, на жела-
тине не растет.

Стойкость возбудителя в культуре к различным химическим веществам
невелика.



Мягкий шанкр

Для морских свинок и кроликов палочка мягкого шанкра малопатоген-
на, получающиеся при заражении язвы носят неспецифический характер
и существенно отличаются от таковых у человека. Обезьян удается заразить
мягким шанкром (Turenne). Welz от одной из обезьян привил себе мягкий
шанкр с положительным результатом.

Иммунитет. Мягкий шанкр иммунитета у людей не вызывает. Для
диагностических целей применяют внутрикожную пробу с мягкошанкерной
пусвакциной (гной из бубона больного, разведенный физиологическим
раствором и инактивирова-нный нагреванием) или вакциной, приготовлен-
ной из культуры стрептобацилл, выросших на плотных средах (М. Б. Се-
галь, Я- Ф- Зильберг). У больных мягким шанкром, начиная со 2-й недели
заболевания, развивается повышенная чувствительность к внутрикожному
введению мягкошанкерной вакцины. Реактивность сохраняется в течение
многих лет. Через 3—6 часов после внутрикожного введения 0,1 мл вак-
цины у больных мягким шанкром и у болевших им ранее появляется реак-
ция в виде папулы с гиперемией вокруг, достигая наибольшей интенсивно-
сти через 48 часов. Реакция держится 10—15 дней. У здоровых людей отме-
чается только небольшая гиперемия, исчезающая в течение суток. Суспен-
зия культуры с кровяного агара дает специфическую агглютинацию с анти-
сывороткой.

Течение болезни, осложнения. Инкубационный период заболевания
3—5 дней. Уже через 12—18 часов на месте внедрения палочки мягкого шанк-
ра образуется ярко-красное пятно, в течение 2—5 дней постепенно превра-
щающееся в воспалительный узелок, на верхушке которого образуется
везикула, переходящая в пустулу, сидящую на отечном гиперемироваином
основании. Стенки пустулы истончаются, гнойник вскрывается и образует-
ся язва. Язва чаще неправильной округлой формы, мягкая па ощупь, края
ее подрыты, зазубрены, с ярко-красным воспалительным венчиком, дно не-
ровное, покрытое желтовато-сальным налетом; язва кровоточит и болезнен-
на при малейшем прикосновении. Язва величиной с чечевицу постепенно
(в течение около 3 недель) увеличивается в размерах до 10—15-копеечной
монеты. Затем рост ее приостанавливается, язва очищается от распада, появ-
ляются грануляции и она заживает в неосложненных случаях в течение 1—2
месяцев, оставляя после себя рубец. Язвы обычно множественные. Распо-
лагаются у мужчин чаще на внутренней поверхности крайней плоти, на заго-
ловочной борозде и на уздечке, у женщин —на больших и малых половых
губах. Язвы могут быть также на влагалищной стенке и шейке матки. Из-
редка наблюдается внеполовой мягкий шанкр, например у медицинского
персонала на пальцах рук при заражении от больных. Кроме того, бывают
так называемые вторичные внеполовые язвы, образующиеся вследствие зате-
кания гноя с язв на близлежащие к половым органам ткани — аутоиноку-
ляция.

Из атипических форм мягкого шанкра следует отметить гангренозный,
фагеденический, серпигинозный и др. Встречается также смешанный шанкр—
одновременная инфекция палочкой мягкого шанкра и - бледной трепо-
немой.

Величина лимфатических регионарных узлов при мягком шанкре или
не меняется, или они увеличиваются на 3-й неделе заболевания, болезнен-
ны, спаяны между собой и с окружающими тканями.

Наиболее частым осложнением (около 40%) при мягком шанкре явля-
ется воспаление лимфатических узлов — бубоны. Воспаление происходит
вследствие попадания возбудителя в лимфатические узлы. Возникновению
бубонов способствует нерациональное лечение, например крепкими при-
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жигающими растворами (ляписом, карболовой кислотой), усиленная ходь-
ба и т. д. Лимфаденит наблюдается преимущественно в паховой области.
что объясняется локализацией шанкра на половых органах, и встречается
чаще с одной стороны. Лимфатический узел в течение нескольких дней уве-
личивается до размеров куриного яйца и больше, становится болезненным.
В процесс вовлекаются и окружающие ткани, развивается периаденит. Боли
усиливаются, поверхность кожи над узлом покрасневшая. Одновременно
повышается температура тела больного, появляется чувство разбитости
и слабость. Ходьба затруднена. Процесс может прогрессировать, в узле
появляется размягчение, флюктуация, кожа над этим местом истончается,
прорывается и из образовавшегося отверстия вытекает гной. Образуется
различной глубины полость. В дальнейшем омертвевшие ткани выделяются,
образуются грануляции и полость заживает рубцом. При своевременно при-
нятых лечебных мерах бубон может рассосаться без образования абсцесса.

Фимоз и парафимоз также являются нередкими осложнениями при мяг-
ком шанкре.

Исход заболевания — излечение. Прогноз, как правило, благоприят-
ный.

П а т о л о г и ч е с к и при мягком шанкре наблюдается разрушение
кожного покрова до глубоких слоев corii, имеется обильная воспалительная
инфильтрация в окружающей ткани. Инфильтрат состоит преимущественно
из моно- и полинуклеаров, плазматических клеток и фибробластов. Возбуди-
тель меньше поражает роговой слой и больше — глубокие слои, проникая
в дерму, отчего язва бывает глубокой.

Диагноз. Д л я л а б о р а т о р н о г о д и а г н о з а обычно достаточ-
но одного бактериоскопического исследования мазков из содержимого язвы.

Материал для исследования берут из подрытых краев язвы*платиновой лопаточкой,
предварительно очистив поверхность язвы ватным тампоном, смоченным в стерильном
растворе поваренной соли. Надо стараться захватить обрывки тканей, так как в них палочка
имеет наиболее характерное расположение. Полученный материал наносят на предметное
стекло и делают мазок. Высушивают на воздухе и фиксируют над пламенем. Мазок окраши-
вают раствором метиленовой сини, фуксином Циля, разведенным дистиллированной водой
1 : 10, или по Граму.

К культуральному методу диагностики мягкого шанкра прибегают
редко ввиду сложности пользования этим методом в практических условиях
и ненадежности результатов.

К л и н и ч е с к и й д и а г н о з ставится на основании анамнестиче-
ских данных, клинических симптомов и подтверждения микроскопическим
исследованием гноя на наличие возбудителя. При ненахождении палочки
мягкого шанкра и в сомнительных случаях можно прибегать в аутоиноку-
ляции гноя (Я. Ф. Зильберг) больного, взятого из-под краев язвы и нане-
сенного в скарифицированную поверхность кожи, предварительно дезин-
фицированную спиртом. При мягком шанкре через 2—3 дня развивается
пустула, в гное из которой находят палочки мягкого шанкра.

После 8-го дня заболевания с диагностической целью можно применять
пробу с внутрикожным введением 0,1 мл мягкошанкерной вакцины. Проба
бывает положительна в 91,5 — 98% случаев мягкого шанкра.

Дифференциальный диагноз проводится главным образом от твердого
шанкра, вульвита, herpes simplex. Язву мягкого шанкра следует отличать
прежде всего от твердого шанкра. Каждый из них имеет свои особенности.

Herpes simplex отличается от мягкого шанкра тем, что пузырьки рас-
положены группами на воспаленном основании. Вскрывшиеся пузырьки
образуют поверхностные эрозии почти без отделяемого, быстро заживают,
не сопровождаются бубонами. При вульвитах и баланитах эрозии сливные,.



тягкии шанкр

Мягкий шанкр

Инкубация 1—2 дня
Язвы чаще множественные
<рая язвы изъедены, подрыты

Дно подрытое, покрытое гнойным отделяемым
<онсистенция дна мягкая
Язва болезненна
Острый аденит

Присутствие в гное палочки мягкого шанкра

Твердый шанкр

3 недели
Чаще единичная эрозия
Края ровные, неподрытые, без остро-

воспалительного ободка
Дно гладкое
Индурация
Отсутствие резких болевых ощущений
Увеличение и плотность региональных

лимфатических узлов
Присутствие в содержимом язвы бледной

трепонемы

поверхностные, края эрозии изъедены, не подрыты, дно ровное, язва быстро
излечивается.

Лечение. Основным методом лечения было применение дезинфицирую-
щих и прижигающих средств (йодоформ, ксероформ, карболовая кислота
и др.). местных горячих ванночек, а_при осложнениях применяли стрепто-
бациллярную вакцину, молоко, аутокровь и др. При флюктуирующих бу-
бонах показано хирургическое лечение.

Наиболее эффективным современным методом является лечение сульф-
аниламидными препаратами, а также антибиотиками — пенициллином, тет-
рациклином, террамицином, стрептомицином и др. Белый стрептоцид при-
меняют по 0,5 г 6 раз в сутки в течение 10—12 дней (курсовая доза до 30 г).
Местно одновременно в течение первых дней делают горячие ванночки с по-
следующей присыпкой язв порошком стрептоцида. Необходимо соблюдение
правил гигиены.

Сульфидин и сульфатиазол назначают до 5 г в 1-й день, 4 г на 2-й и 3 г
на 3-й день лечения.

Пенициллин применяется в виде внутримышечных инъекций по 50000 ЕД
через каждые 3 часа, на курс 1 000 000—5 000 000 ЕД. Дюрантные пре-
параты пенициллина применяются по обычной для каждого из этих препа-
ратов схеме с небольшим увеличением общей дозы препарата. При лечении
антибиотиками следует помнить о возможности одновременного заражения
мягким шанкром и сифилисом и о маскировке последнего в результате лече-
ния мягкого шанкра. Поэтому больные мягким шанкром должны находиться
в течение 6 месяцев на клинико-серологическом контроле.

При фимозах после горячих ванночек со слабым раствором марганцо-
вокислого калия и промываний рекомендуют вводить в препуциальныи мешок
сульфидиновую или стрептоцидную 5-—10% эмульсию (В. А. Рахманов).

При показаниях — постельный режим.
Эпидемиология. Мягким шанкром заражаются половым путем. Источ-

ником заражения являются больные мягким шанкром. Это типичное вене-
рическое заболевание со всеми особенностями эпидемиологии, свойствен-
ными этим болезням.

Если в дореволюционной России распространение мягкого шанкра было
весьма значительным и удельный вес заболеваемости мягким шанкром со-
ставлял 25—35% всех венерических заболеваний (Я. Ф. Зильберг),
то в СССР с 1951 г. мягкий шанкр не регистрируется совсем или встречается
з виде единичных случаев. В то же время в Италии в 195] г. было зареги-
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стрировано 1787 больных мягким шанкром, в Нью-Йорке в 1954 г. —159.
а в 1955 г. — 2863 больных, т. е. в ряде стран в это время еще имелось
значительное число больных мягким шанкром.

Профилактика. Обмывание половых органов теплой водой с мылом н
прием в течение первых 3 часов после контакта 0,6 и 0,3 г белого стрепто-
цида с интервалом в 30 минут является хорошим средством личной профилак-
тики. Основной причиной заражения мягким шанкром являются случайные
половые связи. Меры общественной профилактики — общие для всех вене-
рических болезней (см. Сифилис).
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ГРАНУЛЕМА ВЕНЕРИЧЕСКАЯ

Л. А. Студницин

Гранулема венерическая {Granuloma venereum).
Veneric granuloma (англ.), Grariuleme venerique (франц.), Venerische

Granulom (нем.)- Хроническое инфекционное заболевание кожи половых
органов.

Синонимы: язвенная гранулема половых органов, пятая венерическая
болезнь.

Этиология. Возбудитель — Donovania inguinale, открытый Donovan
в 1905 г., представляет собой полиморфную бактерию — кокк или корот-
кую палочку величиной 1—2 ц, окруженную капсулой; в материале, взятом
у больного, ее обнаруживают внутри макрофага; грамотрицательная, окра-
шивается по Романовскому—Гимзе, карболтионином. Культура может быть
получена при заражении куриных эмбрионов, на асцит-агаре, желатину
не разжижает.

Возбудитель можно обнаружить в ткани, взятой из-под края язвы или
в срезах.

Возбудитель малопатогенен для экспериментальных животных.
Клиника. Инкубационный период продолжается от нескольких дней до

3 месяцев. Первичное поражение возникает на половых органах в виде пу-
зырька, гнойничка или папулы. В дальнейшем развиваются язвы с неподры-
тыми краями, распространяющиеся по периферии на мошонку, промежность,
паховые области. На дне язв появляются сосочковые разрастания, легко кро-
воточащие. В центре язв может наступать эпителизация и рубцевание. Лим-
фатические узлы не поражаются. Общее состояние не нарушается. Течение
длительное, на протяжении нескольких лет (иногда возможен смертельный
исход вследствие генерализации процесса с поражением печени, брюшины,
легких, костной системы и присоединения сепсиса).

В ряде случаев может наступить самоизлечение, однако остаются стрик-
туры уретры, вагины, слоновость половых органов.

Реакция Вассермана отрицательная. Гранулема не вызывает иммуни-
тета, возможна реинфекция.

При установлении диагноза необходимо иметь в виду туберкулез, сифи-
лис, четвертую венерическую болезнь.

П а т о л о г и ч е с к и определяется акантоз с атипическим разра-
станием эпителия; в дерме — грануляционная ткань, скопления лейкоци-
\\ 36 рук-во по микробиологии, том VII
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тов, лимфоцитов, плазматических клеток, макрофагов; в последних обнаружи-
ваются тельца Донована.

Лечение. Применяются препараты сурьмы, сульфаниламиды, антибио-
тики: стрептомицин, ауреомицин; стрептомицин вводится в виде инъекций
по 4 г в день в течение 5 дней; ауреомицин применяется внутрь в дозе 4 г
в день в течение 5 дней или по 2 г в течение 10 дней, до общей дозы 70 г
в случаях, резистентных к терапии (Degos).

Эпидемиология. Болезнь наблюдается только у людей. Заражение про-
исходит при половом контакте, иногда одновременно с другими венериче-
скими болезнями, реже—в бытовых условиях; через предметы не передается.

Венерическая гранулема встречается в тропических и субтропических
странах Азии (Индия, Индонезия, Китай), Африки, Северной Австралии.
Южной Америки.

Профилактика. Проведение профилактических мероприятий, осущест-
вляемых при других венерических болезнях.
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ОСТРАЯ ЯЗВА ВУЛЬВЫ

С. Л. Артемьев

Острая язва вульвы Липшютца (Lipschtitz, 1904) — Чапина (1907)
(ulcus vulvae acutum). Невенерическое заболевание, наблюдается редко,
преимущественно у девочек старшего возраста, девушек и молодых жен-
щин (Д. С. Чапин).

Этиология и патогенез. Возбудитель болезни — грамположительная
палочка В. crassus, морфологически весьма сходная с влагалищной палоч-
кой В. Doderleina, складывается в короткие цепочки, является аэробом
и хорошо растет на сывороточно-сахарном агаре (К. А. Карышева). В со-
скобе с язв постоянно находят в большом количестве В, crassus, которых
отождествляют с влагалищной палочкой. Причины, вследствие которых
эта палочка, будучи-сапрофитом слизистой оболочки влагалища здоровых
женщин, становится патогенной, еще недостаточно ясны (К- А. Карышева).
В основе заболевания, вероятно, играет роль аллергически измененная
реактивность организма.

Клиника. Заболевание начинается внезапно, иногда сопровождается
сильным ознобом, повышением температуры и характеризуется появлением
на слизистых оболочках вульвы и окружающих областях более или менее
глубоких, покрытых гноем, весьма болезненных язв, быстро заживающих
о образованием рубца. Lipschtitz {цит. по Ф. К- Калломону) различает три
клинические формы заболевания: гангренозную, венерическую и милиар-
ную. При гангренозной форме на внутренней стороне малых половых губ
появляется омертвение тканей серовато-желтого цвета. После отторжения
некротизированных участков ткани образуется желтый, волоки и стоп одоб-
ный налет. Заживление дефекта происходит быстро благодаря образующим-
ся грануляциям.

«Венерическая» форма характеризуется появлением язв с ограни-
ченными, твердыми, зубчатыми, подрытыми краями; дно язв имеет белесо-
ватый налет, они круглой или овальной формы, очень болезненны и мед-
ленно заживают. Лимфатические паховые узлы не поражаются (Д. С. Ча-
пин).

Милиарная форма характеризуется образованием на воспаленной коже
и слизистой оболочке половых губ мелких, размером до булавочной головки,
гнойничков, которые часто распространяются на большие половые губы,
клитор, влагалище и промежность.

33*
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Т е ч е н и е . Гангренозная форма сопровождается ознобом, высокой
температурой и литическим падением ее. Остальные формы протекают без
общих явлений, Заживление язв заканчивается образованием гладкого,
нежного, резко ограниченного рубца. После длительной ремиссии могут
наблюдаться рецидивы.

Д и а г н о з . Острая язва вульвы диагностируется на основании ост-
рого течения, резкой болезненности и обнаружения в отделяемом язв воз-
будителен болезни. Дифференцировать следует от мягкого шанкра, дифте-
ритических язв, твердого шанкра и афтозных поражений.

П р о г н о з . Благоприятный.
Лечение. Обмывание пораженных участков 3% раствором борной

кислоты, раствором марганцовокислого калия (1:10 000). Присыпка пора*
женных участков дерматолом, ксероформом. Внутрь — антигистаминные
средства (димедрол, дипразин и др.). Преднизолон по 20—25 мг в сутки.
С улучшением общего состояния дозы постепенно снижают. Инъекции вита-
минов Вй и В12. Аутогемотерапия.

Л И Т Е Р А Т У Р А

Ж д а н о в В. М. Заразные болезни человека. Медгиз, 1955.
К а л л о м о н Ф. К. Невенерические заболевания половых органов. Днепропетровск,

1927.
К а р ы ш е в а К- А. Гонорея и некоторые негонорройные заболевания мочеполовых орга-

нов у детей. М., 1954.
Ч а п и н Д. С. Русск. ж. кожных и венернч. бол., 1908, т. 15, № 4, стр. 211.

-



Г Л А В А XXX

БАЛАНОПОСТИТ

С. А. Артемьев

Баланопостит (Balanopostitis) — воспаление головки полового члена
и внутреннего листка крайней плоти. Может быть вызвано различными
факторами (микробными, дрожжевыми, трихомонадными, химическими,
травматическими и др.). Большинство микробов малопатогенны. Для раз-
вития заболевания необходимы соответствующие условия: длинная, узкая
крайняя плоть, мастурбация, несоблюдение гигиенических правил и т. п.
Очень часто баланопоститы сопутствуют гонорее, твердому или мягкому
шанкру либо возникают при некоторых негонококковых уретритах (трихо-
монадный, вирусный). Различают несколько разновидностей баланопостита.

Баланопостит простой (Balanopostitis simplex). Специфического воз-
будителя нет, заболевание может быть вызвано разными микробами (стафи-
лококк, стрептококк! кишечная палочка, вульгарный протей, ложная диф-
терийная палочка и т. п.). Часто при этой разновидности обнаруживают
псевдодифтерийную палочку.

Баланопостит дрожжевой (Balanostitis blastomycetica). Вызывается
дрожжсподобными грибками рода Candida aibicans. При этой разновидно-
сти заболевания на внутреннем листке крайней плоти и головки поло-
вого члена появляются белые, крошковатые, легко снимаемые налеты, в
которых обнаруживается мицелий дрожжеподобных грибков.

Баланопостит трихомонадный (Balanopostitis irychomonadica). В со-
схобе с эрозий или язв крайней плоти обнаруживают возбудителя болезни,
представляющего собой одноклеточный простейший организм из семейства
грихомонад класса жгутиковых (Trych. vaginalis — влагалищная, уроге-
Ейтальная трихомонада).

Баланопостит гангренозный. Предполагаемый возбудитель — Necro-
Dacilfus fusiformis; заболевание начинается с появления эрозий и язв.
1 взвивается фимоз и регионарный полиаденит, нередко наступает гангрс
•а головки полового члена и крайней плоти.

Эрозивная, пустулезно-язвенная и молниеносно-гангренозная формы
Т^анопоститов встречаются редко и возбудитель их точно не изучен.

С и м п т о м ы и т е ч е н и е . Кожа головки полового члена и внут-
реннего листка крайней плоти отечны, гиперемированы, местами эрози-
рованы, из препуциального мешка выделяется гной. При наличии узкого
* AIMиного препуциального мешка может возникнуть воспалительный
ПЕЫОЗ или парафимоз. Инфекция в этих случаях, попадая в лимфатические
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сосуды, вызывает лимфангоит, а в дальнейшем воспаление паховых лим-
фатических узлов (лимфаденит). В редких случаях парафимоз приводит к
некрозу крайней плоти, сопровождаясь иногда повышением температуры
и нарушением общего состояния. Некротизированные участки тканей край-
ней плоти, отторгаясь, перфорируют ее.

Д и а г н о з . Баланопостит диагностируется на основании лаборатор-
ных данных (бактерии, грибки, трихомонады и т. п.) и указанных выше
симптомов. Для исключения сопутствующего уретрита при фимозе препу-
циальный мешок промывают каким-либо раствором (например, раствором
оксицианистой ртути 1:6000), после чего больному предлагают помочиться;
при прозрачной моче уретрит исключается. При наличии эрозий, язв на
головке и крайней плоти необходимо исключить твердый шанкр.

Л е ч е н и е . Препуциальный мешок промывают теплой водой, после
чего головку полового члена, а также пораженную поверхность внутрен-
него листка препуциального мешка покрывают полоской марли, смоченной
в 0,5% растворе ляписа или 2% растворе уксуснокислого алюминия, затем
надвигают крайнюю плость на головку полового члена; процедуры делают
4—5 дней. При воспалительном фимозе показано промывание крайней
плоти раствором оксицианистой ртути (1:6000) 2—3 раза в день. При отеке
и гиперемии крайней плоти — горячие водяные ванночки для полового
члена 2—3 раза в день,

При наличии парафимоза после соответствующей обработки делают
обмывание дезинфицирующим раствором (риванол, оксицианистая ртуть
1:6000), производят вправление ущемившейся головки полового члена.
При тяжело протекающих баланопоститах с некрозом тканей и нарушением
общего состояния, кроме местного лечения, показаны сульфаниламиды,
антибиотики.

П р о ф и л а к т и к а . Ежедневный уход за половыми органами
(обмывание теплой водой крайней плоти и головки полового члена).
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ОСТРОЕ ВОСПАЛЕНИЕ ВУЛЬВЫ

С. А. Артемьее

Острое воспаление вульвы (vikitis acuta). Воспаление наружных
половых органов женщины (больших, малых половых губ, клитора, пред-
дверия влагалища, малых и больших вестибулярных желез и их выходных
протоков, открывающихся в преддверие влагалища).

Э т и о л о г и я . Основную роль в возникновении вульвитов играют
патогенные микроорганизмы (стрептококки, стафилококки, грамотрицатель-
ные и грамположительные бактерии, диплококки, дифтероиды, гонококки,
туберкулезные микобактерии, дифтерийные палочки, грибки, трихомонады,
бледные спирохеты и др.). Важное значение в появлении вульвитов имеют
предрасполагающие моменты: грубый половой акт, онанизм, глистная ин-
вазия, раздражение вульвы стекающим гнойным отделяемым при заболе-
вании уретры, бартолиновых желез, влагалища, шейки матки и придат-
ков, раздражение мочой при нарушении обмена веществ {оксалурия, ура-
турия, фосфатурия). При диабете вульвиты возникают особенно часто,
так как моча, содержащая сахар, служит хорошей питательной средой
для бактерий.

Острый вульвит иногда развивается у женщин, не соблюдавших пра-
вил гигиены половых органов. По клиническому течению можно выделить
несколько форм вульвитов.

Простой вульвит (vulvitis simplex). Заболевание может быть вызвано
разнообразными микробами, среди которых важную роль играют малопа-
тогенные микробы, обусловливающие появление заболевания при особо
благоприятных условиях, главным образом у девочек (стафилококки,
стрептококки, грамположительные и грамотрицательные диплококки и др.).
В большинстве случаев обнаруживают смешанную кокковую и диплококко-
вую флору.

Дрожжевой вульвит (молочница). Возбудителем являются дрожжепо-
добные грибки рода Candida. Вульвит, как правило, сопровождает вагинит
и является вторичным. В беловатых, легко снимаемых со слизистой оболоч-
ки налетах обнаруживается мицелий дрожжеподобного грибка (Candida
albicans).

Гангренозный вульвит. Вызывается палочкой Necrobacillus fisiformis
или микробным симбиозом Vencan. В т о р и ч н ы е в у л ь в и т ы— со-
провождающие гонорею, твердый или мягкий шанкр.



520 С. А. Артемьев

Встречаются вульвиты, вызванные синегнойной палочкой, стафилокок-
ками и другими микробами

Острые вульвиты. Возникают как осложнение при общих инфекцион-
ных заболеваниях (дифтерия, корь, скарлатина, пневмония и т. п.).

Первичные гонорейные вульвиты. Наблюдаются у маленьких девочек.
Гонококки попадают на наружные половые органы путем заноса загрязнен-
ными губками, полотенцами, ночными горшками и другими предметами
ухода.

С и м п т о м ы и т е ч е н и е . Покраснение кожи и слизистых обо-
лочек, зуд и боли наружных половых органов. В начале заболевания боли
сильные, носят жгучий характер, затем, постепенно стихая, сменяются
сильным зудом. Гнойные, липкие продукты воспаления скапливаются на
поверхности наружных половых органов и имеют иногда зеленоватый
оттенок. При дрожжеподобных вульвитах видны белые крошковатые, легко
снимаемые налеты, по удалении которых обнажается кровоточащая слизи-
стая оболочка.

Д и а г н о з . Острый вульвит диагностируется легко: труднее уста-
новить этиологию вульвита, когда он возникает как осложнение при общих
инфекционных заболеваниях.

Л е ч е н и е . При острых вульвитах — этиологическая и патогене-
тическая терапия. При гонорейных вульвитах — пенициллинотерапия по
50 000—100 000 ЕД в зависимости от возраста с интервалами 3—4 часа,
курсовая доза 800 000—1 000 000 ЕД. Местно при острых вульвитах делают
теплые сидячие ванночки из отвара ромашки или раствора марганцово-
кислого калия (1:10 000 2 раза в день по 10—15 минут). После ванночки
наружные половые органы следует осушить и припудрить тальком. При
дрожжеподобных поражениях производят смазывание пораженных участ-
ков Б—10% раствором азотнокислого серебра, 10—20% раствором буры
в глицерине или анилиновыми красками (2% генцианвиолет или метил
виолет). При вторичных вульвитах — лечение основного заболевания.
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УРЕТРИТ НЕГОНОКОККОВЫЙ

С. А. Артемьев

Уретрит негонококковый (urethritis non gonorrhoica). Синонимы: урет-
рит псевдогонорейный, неспецифический, простой. Под этими терминами
подразумевают все виды воспаления слизистой оболочки мочеиспускатель-
ного канала, не вызванные гонококком.

Этиология и патогенез. Негонококковые уретриты у мужчин делятся
на инфекционные и неинфекционные. В зависимости от путей проникнове-
ния инфекции в уретру и н ф е к ц и о н н ы е уретриты могут переда-
ваться половым путем (венерические) и неполсвым (невенерические). Воз-
будителями инфекционных венерических уретритов являются: бактерии
(стафилококк, стрептококк, грамположительнь й диплококк, кишечная
палочка и др.). вирусы (венерическая лимфогранулема, окулогенитальный
хламидозоон), трихомонады, грибки, а также, по-видимому, плевропнев-
мониеподобные организмы и L-формы бактерий. Следует отметить, что
многие микробы под воздействием различных химических средств, в особен-
ности антибиотиков, могут образовать формы, напоминающие L-организмы
(L-формы бактерий) (И. М. Порудоминский). Вирус венерической лимфогра-
нулемы считается одной из причин амикрсбных уретритов у мужчин. Этот
вирус представляет собой тельца, имеющие размеры около 150 тр., распо-
лагающиеся внутри клеток (В. М. Жданов). Краткие сведения об окулоге-
витальном хламидозооне, L-организмах и L-формах бактерий (см. синдром
Рейтера).

Н е в е н е р и ч е с к и е и н ф е к ц и о н н ы е у р е т р и т ы .
К этой группе относятся уретриты, возникшие вследствие общих инфек-
ционных (малярия, дизентерия, брюшной тиф и др.) или местных воспали-
тельно-инфекционных (ангина, аппендицит, пиелит и др.) заболеваний орга-
низма, а также некоторых вирусов (герпес, эпидемический паротит).

Н е и н ф е к ц и о н н ы е у р е т р и т ы . В эту группу входят кон-
гестивные уретриты, возникающие в результате нарушения кровообраще-
ния в органах малого таза (онанизм, прерванные половые акты, геморрой,
хронические запоры и т. д.).

А л л е р г и ч е с к и е у р е т р и т ы . Это те уретриты, при которых
аллергенами могут быть химические вещества, белковые продукты пищи
и др. Выделяясь с мочой, аллергены сенсибилизируют слизистую оболочку
уретры и при известных условиях приводят к возникновению уретрита.
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Существуют также следующие формы: уретриты, связанные с наруше-
нием обмена веществ (диабет, фосфатурия, оксалурия, уратурия); уретриты
в результате химических воздействий на слизистую оболочку уретры раз-
личных веществ (крепкие растворы ляписа, протаргола, альбаргина и др.).
вводимых с целью профилактики или самолечения; уретриты, возникаю-
щие вследствие механических раздражений (длительная катетеризация,
пребывание в уретре постоянного катетера, введение в уретру инородных
тел с целью мастурбации и т. д.); уретриты, возникающие вследствие тер-
мических раздражений (ожоги уретры горячими инструментами, эндоурет-
ральная каустика, электрокоагуляция и т. д.); уретриты, вызванные ново-
образованиями в уретре (полипы, грануляции, кондиломы, ангиомы).

Течение и симптомы. Инкубационный период бактериальных, трихо-
монадных и микотических уретритов 5—10 дней. Для вирусных уретритов
характерна более длительная инкубация (7—21 день). Иногда негонорей-
ные инфекционные венерические уретриты имеют острое течение. Появляют-
ся обильные гнойные выделения из уретры, боль при мочеиспускании, гной-
ная моча. Однако чаще негонококковый уретрит любой этиологии с самого
начала протекает вяло и поэтому часто не диагностируется. Вследствие
позднего обращения к врачу в воспалительный процесс вовлекаются при-
даточные половые железы (простата, семенные пузырьки); реже наблю-
даются метастатические поражения (заболевание суставов).

Диагноз. Негонококковый уретрит диагностируется на основании
анамнеза, объективного исследования и лабораторных данных. При бакте-
риальных венерических уретритах в отделяемом из уретры могут быть
обнаружены: стафилококки, стрептококки, грамположительные дипло-
кокки, кишечная палочка, энтерококки, диплострептококки и др. При урет-
ритах трихомонадной этиологии в отделяемом уретры, нитях или в моче
обнаруживают урогенитальную трихомонаду Трихомоноз у мужчин обыч-
но протекает по типу смешанного протозойно-бактериального заболевания,
нередко сопутствует гонорее или негонококковым уретритам. Микотический
уретрит чаще всего вызывается дрожжеподобными грибками (Candida
albicans). Встречается у 2—3% больных. В соскобе со слизистой оболочки
уретры при микотических процессах легко обнаруживаются элементы гриб-
ка в виде нитей мицелия и почкующихся спор (И. М. Порудоминский,
И. И. Ильин). Для диагностики уретритов, вызванных вирусами, плев-
ропневмониеподобными организмами и L-формами бактерий, характерна
длительная инкубация, вялое течение, отсутствие бактериальной флоры
в выделениях из уретры, сопутствующий конъюнктивит, иногда артрит.
При вирусных уретритах в эпителиальных клетках отделяемого уретры
обнаруживаются характерные тельца включений. Основным методом диаг-
ностики этих уретритов является культуральное исследование.

Лечение. При негонорейных уретритах инфекционного происхождения
эффективны антибиотики широкого бактериального спектра (биомицин,
тетрациклин, террамицин, левомицетин). Первые 2—3 дня эти антибиотики
назначают по 0,3—0,4 г 5 раз в сутки, в последующие 6—8 дней — по
0,2 г 5 раз в сутки. Больные с осложнениями (эпидидимит, простатит, ве-
зикулит) должны принимать антибиотики в течение 10—12 дней. После
лечения антибиотиками при наличии воспалительных явлений показано
местное лечение [инстилляции (через 1—2 дня) в уретру препаратов ляписа,
0,25—0,5% раствора, бужирование через 1—2 дня в зависимости от реак-
ции] при осложнениях (простатит, везикулит, эпидидимит) — неспецифи-
ческая иммунотерапия (аутогемотерапия, молоко), массаж предстательной
железы и семенных пузырьков 2—3 раза в неделю. После массажа придаточ-
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ных половых желез — инсталляция по всей уретре 0,25—0,5% раствора
серебра с интервалами 1—2 дня. Курс лечения 8—10 процедур. При три-
хомонадных уретритах весьма эффективен флагил, назначаемый внутрь
в курсовой дозе 3,75 г; 1-й день по 0,5 г 2 раза, 2-й день по 0,25 г 3 раза
и последующие 4 дня — по 0,25 г 2 раза в день (И. М. Порудоминский,
С. А. Артемьев и Г. А. Воскресенская). При лечении неинфекционных
уретритов следует принять меры к устранению основной причины забо-
левания.
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АНАЭРОБНЫЕ ИНФЕКЦИИ

Г Л А В А XXXIII

СТОЛБНЯК

К- И. Матвеев и Т. И. Сергеева

Столбняк — острое инфекционное заболевание, сопровождающееся то-
ническими и адоническими сокращениями мышц (рис. ПО). Оно может
возникнуть в результате различных травм и ранений; загрязненных пылью.

Рис. 110. Столбняк у человека. Опистотонус.

почвой и обрывками одежды, содержащими споры возбудителя. При отсут-
ствии ранений столбняк развивается очень редко; через предметы или кон-
тактным путем от человека к человеку не передается.

этиология

Возбудитель столбняка С1. tetani был открыт одновременно Н. Д. Мо-
настырским (1883) и Nicolaier (1884). В 1883 г. Н. Д. Монастырский путем
заражения животных выделениями из раны больного столбняком обнару-
жил Cl. tetani в ране как при жизни больного, так и после его смерти.
Nicolaier, прививая кроликам и морским свинкам садовую землю, обнару-
жил столбнячную палочку у животных в месте прививок.
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М о р ф о л о г и я . Возбудитель столбняка относится к роду Clost-
ridium — палочек, утолщающихся при споруляции и образующих формы
в виде барабанной палочки.

Бактерии представляют собой палочки с закругленными концами
длиной от 4 до 8 [А и шириной от 0,3 до 0,8 {*, расположенные отдельно и
группами по 2—3 клетки в виде коротких цепочек. Бывают также длинные
изогнутые нити, чаще в молодых культурах (рис. 111).

Рыс. 11!. Нитевидные формы столбнячной палочки на среде
ЦИЭМ. Увеличение в 1900 раз.

Через 2—3 суток выращивания у многих палочек появляются споры.
На 4—6-е сутки роста на жидкой среде происходит лизис палочек и в куль-
туре остаются почти одни споры. При электронной микроскопии в момент
лизиса обнаруживаются разрушающиеся, деформированные клетки мик-
роба, в 2—3-суточной культуре имеются бациллы двух видов: одни темные,
гомогенные по структуре, с закругленными концами, другие с ясно выра-
женным затемнением в центре палочки и более светлыми краями. Такая же
картина наблюдается у палочек со спорой и жгутиками, так как под влия-
нием фиксации препаратов формалином более темной становится уплот-
ненная протоплазма клетки, отделившаяся от оболочки и скопившаяся в
центре.

Ж г у т и к и . Столбнячная палочка обладает подвижностью. У нее
может быть до 20 и более жгутиков, расположенных по всей поверхности
клетки (перитрих) (рис. 112). Жгутики у столбнячной палочки дости-
гают 10—20 (д., они значительно длиннее самой палочки. При электронной
микроскопии препаратов столбнячной палочки с большим количеством
жгутиков мы наблюдали, что вся культура была пронизана переплетаю-
щимися длинными жгутиками, многие из которых были оторваны от кле-
ток бактерий. В старых культурах, в возрасте 20—30 дней и более, пре-
обладали клетки без жгутиков.

О к р а с к а . Столбнячная палочка хорошо окрашивается всеми ани-
линовыми красками. По Граму она красится положительно. В старых
культурах часть клеток окрашивается грамотрицательно. Споры не окра-
шиваются простыми методами. Для окраски спор необходимо предваритель-
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но обработать их соляной кислотой или же окрашивать по методу ЦКЛЕ
Существуют и другие методы окраски спор.

С п о р ы . У возбудителя столбняка споры круглые, в 2—3 раза шяг»е
палочки, обычно они располагаются на одном конце палочки. Микроб
со спорой имеет вид барабанной палочки (рис. 113). При рассматривай^
в электронный микроскоп палочки со спорой было обнаружено гомогенное
состояние протоплазмы палочки, в то время как протоплазма спор состоял*
из темных и светлых участков. При старении культуры количество спор уве-
личивается, а палочек становится все меньше, они постепенно лизируются.

Рис. 112. Жгутики у столбнячной палочки по всему телу
клетки. Развивающаяся спора.

Снимок при электронной микроскопии. Увеличение в J] 500 раз.

Столбнячные споры, не освободившиеся от оболочки микроба, по-види-
мому, могут иметь жгутики (рис. 112). Наличие жгутиков у спор зависит
от возраста кул ьту ры и среды.

Споры С1. tetani, попадая в благоприятные условия, прорастают и обра-
зуют клетки в виде палочек. Скорость прорастания спор зависит от качества
среды, температуры и рН; медленнее прорастают споры, подвергшиеся
кипячению.

В наших исследованиях были использованы столбнячные палочки без спор в возрасте
48—72 часов. Их отмывали от питательных вещестн среды и помещали в чашку Петри в стс
рильный песок при 37°, В результате постепенного высыхания песка R термостате почти все
палочки образовывали споры. Через 5—6 дней в песке были одни споры и немного полураз-
рушенных, деформированных палочек. Если этот песок со спорами смачивали казеиновой
средой, применявшейся для выращивания бактерий, то через 24—48 часов нее споры про-
растали, давая большое количество палочек. При подсушивании песка эти палочки опять
превращались в споры. В дальнейшем при смачивании песка только физиологическим рас-
твором все споры прорастали, давая большое количество палочек, а палочки при подсыхании
вновь давали споры. Это удавалось повторять многократно. Такие же опыты мы провели с
нестерильной почвой дворов, огородов, садов, парков Москвы и с почвой подмосковных райо-
нов. При подсушивании почвы в термостате столбнячные палочки превращались в споры, з
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при смачивании почвы физиологическим раствором или казеиновым бульоном, разведенным
в 10, 100 раз, споры прорастали, давая большое количество палочек.

Эти опыты дают основание; предполагать, что столбнячная палочка
может размножаться в почве, когда этому благоприятствует температура,
влажность и наличие питательных веществ.

Столбнячная палочка может образовывать споры в организме человека.
Во время Великой Отечественной войны в 1942 г. в одном из госпиталей
Казани нам удалось обнаружить у больного столбняком в ране споры столб-
нячной палочки (рис. 113).

Рис. 113. Споровые формы столбнячной палочки в экссудате, взятом из
раны человека, больного столбняком. Увеличение в 1900 раз.

Споры столбнячной палочки очень устойчивы к воздействию химических
I физических факторов. Они погибают в I % растворе сулемы и 5% растворе
карболовой кислоты только через 8—10 часов. Однопроцентный раствор
формалина вызывает гибель спор в срок от нескольких минут до 6 часов
(Т. В.Шаповалова, 1950). Раствор формалина 0,3% обнаруживает непосто-
янное бактерицидное действие. Споры в нем живут от нескольких дней до
нескольких месяцев. Бактерицидное действие формалина зависит также и
гг количества спор в среде: чем больше спор, тем слабее его действие. Споры
различных штаммов обладают неодинаковой устойчивостью по отношению
-: формалину.

Во влажной среде споры выдерживают нагревание до 80° в течение 6 ча-
сов, а до 90° — 2 часа. При кипячении они погибают через 30—50 минут.
3 сухом состоянии споры переносят еще более высокие температуры: на-
гревание до 115е разрушает их только через 20 минут. Под действием рас-
геянного солнечного света споры погибают через значительное время. Буду-
чи защищены от света в почве, кале и на различных предметах (колючки
:астений, гвозди, щепки, сельскохозяйственные орудия), споры могут со-



528 К. И. Матвеев и Т. И. Сергеева

храниться в течение многих лет. На загрязненной коже человека они такл«
могут сохранять свою жизнеспособность значительное время.

В 1 £30 г. Murray (1959) посеял 34 штамма Cl. tetani на среду из насте7

сердца и мозга с 1,8% агара. Через 29 лет споры в посевах дали типичны-
рост при пересеве их на новую среду. Это указывает на большую устойчи-
вость спор Cl. tetani при хранении их на средах.

При изучении действия раствора йода, хлористого кальция, фенола
мербромина, тилорзола на столбнячные споры, попавшие в рану, было уста-
новлено, что ни один из этих препаратов неспособен предупредить заболе-
вание столбняком, если споры проникли в глубокие раны. Некоторые анти-
септики вызывали задержку развития инфекции лишь на короткий срок
(Brewer и McLanghlin, 1951).

Действие пенициллина, хлоромицетина, ауреомицина, тетрамицина
и стрептомицина на прорастающие споры палочки столбняка испытывал;:
Meisel и Rymkiewicz (1954). Стрептомицин не действовал на споры этого
микроба. Остальные антибиотики оказывали на них не только споростати-
ческое, но и спороцидное действие при содержании 5—50 спор в I мл. Эти
данные были подтверждены в отношении стрептомицина и пенициллина
(Scheibel, Assandri, 1959).

По сообщению Г. И. Кремлева (1962), пенициллин, хлортетрациклин
и стрептомицин подавляют размножение возбудителя столбняка в опыта.х
in vitro как каждый в отдельности, так и в смеси друг с другом. Среди них
меньшей активностью обладает стрептомицин.

Meisel, Rymkiewicz (1957) доказали существование специфического
спорового антигена Cl. tetani, дифференцированного согласно серологи-
ческим типам этого микроба.

М о р ф о л о г и я к о л о н и й . Возбудитель столбняка принадлежит
к группе облигатных (строгих) анаэробов, отличается высокой чувствитель-
ностью к кислороду. У Cl. tetani отсутствуют цитохромы, цитохромокси-
даза, пероксидаза и каталаза.

На мясо-пептонном агаре или желатине в строго анаэробных условиях
столбнячная палочка растет медленно, в виде тонких прозрачных колоний
с ровными или шероховатыми краями, которые иногда трудно рассмотреть
на поверхности среды. Сначала на поверхности агара появляется сеточка,
в дальнейшем она сливается и образуются колонии с отростками (рис. 114).
На твердых средах наблюдается диссоциация на шероховатые (R-формы)
и гладкие (S-формы) колонии.

На чашках с агаром через 4—6 дней могут вырасти отдельные прозрач-
ные колонии величиной в 3—6 мм и более, а также серовато-желтые колонии
с неровной, выпуклой, зернистой поверхностью и отростками.

Края колоний могут быть гладкие или шероховатые. Некоторые штаммы
образуют колонии, имеющие более толстую, выпуклую желтовато-коричне-
вую середину и совершенно прозрачные, бесцветные края. Клетки столбняч-
ной палочки, выросшей в колониях на поверхности агара, очень полиморфны;
они могут быть короткими и толстыми, длинными и изогнутыми.

При посеве в полужидкий агар столбиком через 1—2 суток вырастают
плотные колонии в виде чечевичек (R-форма), или же в виде пушинок с плот-
ной коричневой серединой (S-форма). Бывают также колонии в виде пуши-
нок, волокнистые, ветвящиеся.

О б м е н в е щ е с т в . Столбнячная палочка обладает слабыми протео-
литическими свойствами. Микроб медленно разлагает протеины и пептоны
до аминокислот, последние разлагаются с образованием угольной кислоты,
водорода, аммиака, летучих кислот и индола.
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Рис. !14. Колонии столбнячной палочки на агаре с мартеновским бульоном
с неровной зернистой выпуклой поверхностью и отростками. Возраст

5 суток. Увеличение в 10 раз.

Применение синтетической питательной среды для выращивания столб-
нячной палочки позволило выяснить потребность этого микроба в амино-
кислотах. Для роста были нужны: аргинин, гистидин, тирозин, валин, изо-
лейцин, лейцин и триптофан. Сильно стимулировали рост микроба фенил-
аланин и серии. Исследование ферментативных свойств столбнячной пало-
чки показало, что аминокислоты — гистидин, серии, аспарагииовая и глу-
таминовая кислоты — дегидрируются отмытыми клетками этого микроба,
з то время как аланин, аргинин, глицин, лейцин, изолейцин, фенилаланин,
-ролин, гидроксипролин, триптофан, тирозин и валин не дегидрируются
:тмытыми клетками Cl. tetani (Mueller и Miller, 1943; Pickett, 1943).

Столбнячная палочка не сбраживает глюкозы, галактозы, левулезы,
сахарозы, лактозы, мальтозы, глицерина, маннита, дульцита, изодульцита,
•улина, салицина и других углеводов. В данное время можно считать уста-

новленным, что этот признак является непостоянным. Большинство штаммов
этого микроба не обладают сахаролитическими свойствами, однако имеются
гггаммы столбнячной палочки, разлагающие глюкозу {Fildes, 1925; Martinez
i Rittenberg, 1959). Процесс ферментации глюкозы находится в прямой
зависимости от концентрации железа в среде, неорганическое железо не
"эмулирует ферментации глюкозы суспензией отмытых бактериальных
• -;-ток (Lerner и Pickett, 1945). Switalska (1962) установила, что усвое-
-;:е глюкозы и левулезы Cl. tetani зависит от химического состава среды.

Столбнячный токсин. Возбудитель столбняка вырабатывает два вида
зьзотоксина — т е т а н о с п а з м и н , действующий на нервную систему
* вызывающий тоническое сокращение поперечнополосатых мышц, и т е т а -
• о г е м о л и з и н , вызывающий гемолиз эритроцитов. Действие этих
1зух ядов на организм, в особенности тетаноспазмина, вызывает заболевание

:бняком у человека и животных.
Я ЬА рук-во по микробиологии, том VII
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Т е т а н о с п а з м и н появляется в культурах на 2-е сутки выращи-
вания микроба в термостате, достигая максимума к 5—7-му дню. Тетано-
спазмин постепенно разрушается при длительном стоянии культуры в тер-
мостате, а также под воздействием света и кислорода. Однако хорошо сохра-
няется в высушенном виде.

При культивировании на средах столбнячная палочка вырабатывает
также и т е т а н о г е м о л и з и н , который быстро появляется в культу -
ральной жидкости. Уже через 20—30 часов происходит его максимальное
накопление. Некоторые штаммы возбудителя столбняка, продуцирующие
в большом количестве тетаногемолизин, вырабатывают очень мало тетано-
спазмина, а часть из них совершенно потеряла способность накоплять этот
токсин в культурах. Это говорит о том, что процессы образования тетаноспаз-
мина и тетаногемолизина не имеют тесной взаимосвязи.

В данное время некоторые лаборатории для приготовления столбняч-
ного токсина применяют мясные среды: бульон Мартена (Marten, 1898)
с пептоном из свиных желудков; среду Легру—Рамона (Legroux и Ramon,
1933) с пептоном из мяса, переваренного пепсином (в 1938—1940 гг. в ЦИЭМ
была предложена модификация этой среды); среду Глузмана, Червякова
и Старобинец (1935) с пептоном, полученным кислотным гидролизатом;
среду Мюллера и Миллера (Mueller и Miller, 1947) с настоем бычьих сердец.
и пептоном из триптического гидролизата казеина.

Во многих зарубежных странах используют среду Мюллера и Миллера
в модификации, опубликованной в 1954 г. В Советском Союзе большинство
институтов готовит столбнячный токсин и анатоксин на среде из кислотного
гидролизата казеина и экстракта из пшеничных отрубей и дрожжей, кото-
рая была предложена К. И. Матвеевым с сотрудниками (1956, 1960). Эта
среда в некоторой модификации применяется также для получения ботули-
нических токсинов и анатоксинов. Столбнячные токсины большой силы
можно получать на средах из гидролизата казеина и рыбной муки с экстрак-
том из кукурузы и пшеничных отрубей.

Установлено, что столбнячный токсин при температуре 35—37°, до-
стигнув максимальной концентрации, некоторое время держится на этом
уровне, а затем, на 6—8-й день начинает медленно снижаться. Через
25 дней после посева остается около 1/10 максимальной силы токсина в
1 мл фильтрата.

Как показали исследования К- И. Матвеева с сотрудниками (1949—
1952), максимальное образование столбнячного токсина происходит лишь
в том случае, если имеется свободный выход газов, образовавшихся в культу-
ральной жидкости при росте микроба. Газообразные продукты метаболизма
столбнячного микроба оказывают угнетающее действие на токсинообразова-
ние. Глюкоза является единственным углеводом, который благоприятно
действует на процесс токсинообразования и используется столбнячной па-
лочкой до 44%. Токсин, полученный в бульоне с глюкозой, в 3—4раза силь-
нее токсинов, полученных в тех же бульонах без глюкозы. Surjan (1956—
1959) регулярно получала столбнячный токсин высокой силы, применяя
в производстве среду из пептически-триптически-эриптического гидроли-
зата бычьего сердца или казеина без добавления витаминов, аминокислот
или других ростовых факторов. В. Н. Мельников и Л. Н. Коновалова (1959)
сообщают, что на среде Глузмана в присутствии 4 \LT CO+ + на 1 мл среды сти-
мулируется образование тетанотоксина.

Исследованиями Raynaud с сотрудниками (1947), Stone (1952, 1954),
Raynaud, Saissac, Turpin, Rouyer (1953), Miller, Eaton, Gray (1959)
установлено, что столбнячный токсин вырабатывается только внутри бакте-
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рийной клетки. Из клеток токсин поступает в среду путем диффузии через
оболочку и высвобождается при лизисе бактерий.

М е т о д ы о ч и с т к и т о к с и н а и е г о б и о х и м и ч е с к и е
с в о й с т в а . Нативный столбнячный токсин представляет собой фильтрат
культуральной жидкости, свободный от бактерийных тел. В фильтрате со-
держатся белки среды, продукты обмена клеток столбнячной палочки, ве-
щества, образовавшиеся после распада клеток этого микроба, токсоид, а
также измененный столбнячный-токсин. По своим свойствам фильтрат пред-
ставляет лиофильный коллоид, содержащий различные фракции белков.
Одна из этих фракций является столбнячным токсином. В нативном токсине
всегда имеется токсоид, потерявший свои токсигенные свойства, но сохра-
нивший антигенные. Это выявляется при определении антитоксинсвязываю-
щей способности нативных токсинов.

По нашим данным, для получения сухого столбнячного токсина осаж-
дение его лучше производить сернокислым аммонием из расчета 600 г/л,
высушивание — в вакууме при 35°. Растирать сухой токсин в порошок
следует в комнатном боксе с использованием настольного бокса; выполняю-
щий эту операцию должен надевать второй халат, перчатки, ватно-марле-
вую повязку для защиты дыхательных путей и рта, защитные очки и колпак
на голову. i

В настоящее время для очистки столбнячного токсина применяются
следующие способы: а) метод селективной адсорбции, а затем элюции;
б) метод фракционного осаждения с помощью сернокислого аммония и других
солей, а также с помощью различных кислот и спиртов; в) методы фильтра-
ции и ультрафильтрации через различные полупроницаемые мембраны из
коллодия и других материалов (Corie с сотрудниками, 1954; Largier, 1956;
Raynaud, Turpin, 1956, 1960).

Подробное исследование методов очистки столбнячного токсина было
проведено Pillemer (1946). По его мнению, существующие методы очистки
токсина —осаждение нейтральными солями, солями тяжелых металлов,
адсорбция, а также преципитация кислотами — мало пригодны. Этими
методами нельзя получить хорошо очищенные токсины, обладающие высо-
кой силой; кроме того, они дают небольшие выходы токсина.

Осаждение столбнячного токсина в метаноло-водных смесях давало
увеличениеО1т и показатель реакции флокуляции, в 300 раз болынийпо
сравнению с нативным исходным токсином при пересчете на 1 мг азота и
в 5000 раз больший при пересчете на единицу объема. Очищенный токсин,
приготовленный из нативного токсина, содержал 16 000 000 Dim и 2400 Lf
на 1 мг азота. Дальнейшая очистка токсина дала кристаллический токсин.

Pillemer, Wittier и Grossberg (1946) получили из фильтрата культу-
ральной жидкости столбнячной палочки кристаллический токсин, который
содержал 3500—4000 Lf и от 50 000 000 до 75000 000 Dim для мышей на 1 мг
азота. Содержание смертельных доз в кристаллическом токсине на 1 мг
азота в 200 раз превышало количество Dim в очищенном токсине. По сравне-
нию с обычным белком столбнячный токсин содержит значительно большее
количество аспарагиновой кислоты, изолейцинаи лизина. Большинство бел-
ков содержит больше глутаминовой кислоты, чем аспарагиновой, и больше
лейцина, чем изолейцина. В столбнячном токсине имеются обратные соот-
ношения. Было найдено, что молекулярный вес столбнячного токсина равен
67 286.

Столбнячный анатоксин. Для приготовления столбнячного токсина
с целью получения из него анатоксина в данное время широко используют
казеиново-растительную среду с экстрактом из пшеничных отрубей и хлеб-
34*
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ных дрожжей, предложенную К- И. Матвеевым с сотрудниками (1956, 1960».
Наиболее широко используется модификация этой среды, предложенная
И. Н. Виноградовой с сотрудниками (1958). Некоторые институты продол-
жают готовить столбнячный анатоксин на мясных средах. Выращивание
столбнячной культуры на среде ведется 6—7 дней, после чего токсин стери-
лизуют фильтрацией, к нативному токсину для обезвреживания добав-
ляют 0,3—0,4% формалина из расчета 40% продажного формальдегида.
Обезвреживание ведут при 37—38° в термостате в течение 21—25 дней.
Обезвреженный анатоксин осаждают по методу, разработанному в нашей
лаборатории Г. С. Сойкиной (1953), —1 N соляной кислотой при рНЗ,5—1
с добавлением 15% NaCl для усиления ионной силы токсина. Дальнейшую
очистку ведут ацетоном по методу, предложенному В. А. Благовещенским
с сотрудниками (1959). Очищенный столбнячный анатоксин подвергается
сорбированию гидроокисью алюминия. Сорбированный препарат должен
содержать в 1 мл 1—3 мл АЦО3. Для приготовления коклюшно-дифтерий-
но-столбнячной вакцины (AKDQ производится одновременно сорбция гид-
роокисью алюминия дифтерийного и столбнячного анатоксинов. В 1 мл
вакцины содержится 40 млрд. коклюшных микробов, убитых формалином.
60 Lf дифтерийного и 20 ЕС столбнячного анатоксинов и 2—3 мг А12ОЯ;
сорбция должна быть полной. Анатоксины проверяют на иммуногенные
свойства, стерильность и безвредность.

В зарубежных странах для получения столбнячного токсина широко
применяют среду Мюллера и Миллера из настоя сердечной мышцы сбакто-
пептоном, витаминами и другими ростовыми факторами. Обезвреживают
токсин добавлением 0,4% формалина и содержанием в течение 8 недель при
35° в термостате. Очистку производят ультрафильтрацией через фильтры,
покрытые парлодионом (препарат очищенной нитроклетчатки) и преципи-
тацией сульфатом аммония. Готовый препарат сорбируют на фосфате алю-
миния. Очищенный сорбированный столбнячный анатоксин широко приме-
няют для создания активного иммунитета против столбняка у людей.

О возможности обезвреживания концентрированного очищенного столб-
нячного токсина и получения из него анатоксина сообщили Reynaud,
Blass и Turpin (1957). Дальнейшее исследование этого вопроса было
осуществлено А. А. Воробьевым, А. М. Коробовым, М. А. Поярковой,
И. С. Корневым и С. М. Андрощук (1962), которые разработали метод полу-
чения анатоксина из концентрированного очищенного столбнячного ток-
сина. О применении этого метода в производстве столбнячного анатоксина
сообщают В. Р. Макарова, М. И. Михайлова, Р. Я- Зельманович, Н.С. Куз-
нецова, А. А. Кольцова (1964), а также В. Н. Мельников и М. К- Измай-
лова (1964).

ИММУНОЛОГИЯ

Е с т е с т в е н н ы й и м м у н и т е т . Вопрос о естественном иммуни-
тете у человека к столбняку остается пока еще не совсем выясненным. Неко-
торые исследователи безуспешно пытались доказать существование есте-
ственного иммунитета у человека к столбняку. С. Р. Гильдин, А. С. Гапонь-
ко в М. Н. Ленц (1949) обследовали 146 жителей Узбекской ССР разного
возраста и ни разу в сыворотке крови не обнаружили хотя бы следы столб-
нячного антитоксина.

У переболевших столбняком людей иммунитет к этому заболеванию
отсутствует. Это подтверждается отсутствием в сыворотке их крови антиток-
сина, а также повторными заболеваниями столбняком.



Данные Agnileiro с сотрудниками (1960), Patel с сотрудниками (1961)
указывают, что повторные заболевания столбняком — не очень редкое явле-
ние. Boiron с сотрудниками (1961) после многочисленных титрований столб-
нячного антитоксина в крови африканцев пришли к выводу, что они не
имеют естественного иммунитета против столбняка.

Существование естественного иммунитета к столбняку у различных
животных в данное время общеизвестно.

А к т и в н ы й п р и о б р е т е н н ы й и м м у н и т е т . Уже ран-
ние исследования на лабораторных животных позволили сделать вывод,
что для получения высокой напряженности активного иммунитета к столб-
няку необходимо делать не менее 2—3 инъекций анатоксина с интервалом
20—30 дней. Доза анатоксина должна быть достаточной для развития на-
пряженного иммунитета, однако увеличение дозы не всегда ведет к развитию
полноценного иммунитета, так как качество анатоксина и кратность введе-
ния его имеют большое значение. Установлено также, что о напряженности
иммунитета к столбняку можно судить по количеству антитоксина в сыво-
ротке иммунизированных животных: чем выше титр антитоксина в крови,
тем напряженнее иммунитет. С высоким титром антитоксина — в пределах
0,5—1 АЕ — животные переносили от 1000 до 100 000 Dim столбнячного
токсина.

В дальнейших работах была выявлена большая роль интервалов меж-
ду инъекциями анатоксина. Оказалось, что две небольшие дозы анатоксина,
введенные через значительный интервал, могут вызвать более сильный имму-
нитет, чем две большие дозы анатоксина, введенные через небольшие про-
межутки времени. Из проведенных исследований выяснилось, что проме-
жутки между инъекциями анатоксина должны быть не менее 20—30 дней
и не более 45—60 дней. Абсолютное количество введенного анатоксина
имеет меньшее значение, чем повторные инъекции и значительные проме-
жутки между ними.

Широко изучалась иммуногенные свойства столбнячного анатоксина,
сорбированного гидратом окиси алюминия, фосфатом алюминия и другими
веществами. По данным Goren (1951), столбнячный анатоксин, сорбирован-
ный гидратом окиси алюминия, обладал более высокими антигенными свой-
ствами, чем анатоксин, преципитированный хлористым кальцием и квас-
цами .

Очищенный концентрированный сорбированный гидратом окиси алю-
миния столбнячный анатоксин, приготовленный К- М. Матвеевым с сотруд-
никами (1956, 1960), на казеиновых средах по указанной выше методике,
испытывали при однократной и двукратной иммунизации животных и лю-
дей. Наиболее эффективной оказалась двукратная иммунизация животных
небольшими дозами анатоксина (5—10 и 10—15 ЕС) с последующей ревак-
цинацией через 3—6 месяцев. Через 15 дней после ревакцинации в крови у жи-
вотных было от 5 до 15 АЕ. После введения им 5 000 и 10 000 Dim токсина
или 2 Dim спор все животные выжили, явлений столбняка у них не было.
При двукратной иммунизации (К- И. Матвеев, Е. А. Щекочихина и др.,
1956, 1960) 40 добровольцев концентрированным сорбированным столбняч-
ным анатоксином в ассоциации с анатоксином О. perfringens, Cl. oedema-
tiens мы установили хорошие его иммуногенные свойства. Через месяц после
второй иммунизации у людей было от 0,1 до 0,5 АЕ столбнячного анти-
токсина в 1 мл сыворотки. Защитный титр антитоксина у человека находится
в пределах 0,01—0,1—0,2 АЕ.

Полученные нами данные по приготовлению столбнячного анатоксина
на казеиновых средах были подтверждены Н. С. Кашинцевой и Е. А. Гиль-
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гут с сотрудниками (1957). Они отмечают, что столбнячные анатоксины,
приготовленные на казеиновой среде, хорошо очищались, и после сорбцн*
на гидроокиси алюминия обладали высокими иммуногенными свойствам:-:
при иммунизации животных и людей.

В данное время в СССР многие институты готовят химически очищен-
ный концентрированный сорбированный столбнячный анатоксин на казеи-
новой среде с экстрактом из пшеничных отрубей и дрожжей. Первичное
осаждение анатоксина производится соляной кислотой, а последующие—
ацетоном, сернокислым аммонием и другими методами. Анатоксин, при-
готовленный на казеиновой среде, обладает хорошими иммуногенным;-
свойствами и широко применяется в практике для иммунизации насе-
ления.

Р е в а к ц и н а ц и я . Для усиления активного иммунитета имее~
огромное значение ревакцинация. Тщательную работу по изучению роли
ревакцинации провели П. Ф. Здродовский и его сотрудники (1933—1950'.
В их работах отдаленная ревакцинация подвергалась всестороннему изу-
чению. В итоге этих исследований было показано значение феномена ревак-
цинации при иммунизации против столбняка людей и животных. Было уста-
новлено, что ревакцинация через 9—12 месяцев имеет очень большое значе-
ние для получения напряженного иммунитета против столбняка у всех лю-
дей и особенно у так называемых рефрактерных лиц, у которых развитие
иммунитета при первичной иммунизации происходит очень слабо даже при
троекратном введении антигена. П. Ф. Здродовский показал, что решающее
значение для эффективной ревакцинации имеет первичная иммунизация
против столбняка, которая должна быть такой, чтобы вызвать основатель-
ную перестройку организма. Если для первичной иммунизации были исполь-
зованы необходимые дозы антигена со значительными интервалами — 30—45
дней — двукратно или троекратно, эта иммунизация всегда давала наилуч-
ший эффект. После правильно проведенной первичной иммунизации и ре-
вакцинации вторичная ревакцинация людей даже через 5—10, 15, 18 и
более лет дает очень хороший эффект, вызывая резкое усиление иммунитета
к столбняку.

В исследованиях Me Caroll с сотрудниками (1962) Kaiser с сотрудни-
ками (1961), Melnott с сотрудниками (1962) показано, что иммунизация
и ревакцинация против столбняка эффективны через очень длительный
период. Ревакцинация является могущественным средством для усиления
иммунитета через отдаленные сроки после его угасания. Важно то, что
при ревакцинации накопление антител и резкое усиление иммунитета на-
ступает очень быстро. Это может произойти в течение нескольких часов,
хотя при этом не всегда образуется количество антитоксина в крови, доста-
точное для обнаружения существующими методами. По данным Д. Ф. Пле-
цитого, В. А. Кацитадзе, А. М. Монаенкова (1961), при ревакцинации
обезьян столбнячным анатоксином увеличение титра антитоксина в 2 раза
наблюдалось в среднем в течение 24 часов. Однако Р. А. Салтыков, Ф. Ф. Ре-
зепов и Е. М. Земсков (1959) при ревакцинации людей и животных наблю-
дали определенное повышение титра антитоксина только на 3—5-е сутки
после ревакцинации.

Вопрос об активной и пассивной иммунизации центральной нервной
системы против столбнячного токсина давно является предметом исследо-
вания. К- И. Матвеев и С. К- Соколов (1947) установили, что подкожная
иммунизация столбнячным анатоксином защищает центральную нервную
систему лошадей и кроликов от действия заведомо смертельных доз токсина,
введенных субокципитально.



У с к о р е н н ы е м е т о д ы п о л у ч е н и я и м м у н и т е т а
к с т о л б н я к у . Вопрос о скорости развития иммунитета против столбня-
ка давно находится в центре внимания. Было установлено, что многократ-
ное введение малых доз столбнячного анатоксина в одно и то же место вызы-
вает более быстрое образование антитоксина, чем введение этих доз в различ-
ные места. При повторных инъекциях сильно разбавленного анатоксина
в одно и то же место в крови животных обнаруживается значительно большее
количество антител, чем при однократном введении этого же количества
анатоксина.

Выясняя специфическое защитное действие массивных доз столбняч-
ного анатоксина, Lemetayer, Raynaud, Nicol, Turpin (1954) установили,
что при одновременном внутримышечном введении столбнячного анатоксина
и токсина местный столбняк развивается у кроликов позже, чем при введе-
нии только токсина. Эта резистентность была тем больше, чем больше была
доза введенного анатоксина, и она исчезала постепенно между2-м и 7-м
днем после прививки. Ранняя устойчивость возникает, как полагают авторы,
в результате явлений конкуренции между анатоксином и токсином при фик-
сации их восприимчивыми клетками или на подступах к ним.

Л. Л. Аверьянова (1954, 1955) выяснила, что при введении 1 Dim столб-
нячного токсина в 1-й и 2-й день после иммунизации большими дозами
анатоксина от 34 до 54% животных оказались резистентными к столбняку.

В л и я н и е и о н и з и р у ю щ и х и з л у ч е н и й н а и м м у -
н и т е т к с т о л б н я к у . Было установлено, что развитие иммунитета
к столбняку у животных, подвергшихся действию ионизирующих излуче-
ний, зависит от дозы облучения и времени между введением антигена и облу-
чением. Чем больше доза облучения, тем сильнее повреждение организма,
тем меньше его способность вырабатывать антитоксин и ниже уровень имму-
нитета. Облучение организма через короткий срок после введения антигена
сильно подавляет развитие иммунитета.

Восстановление способности организма к выработке антитоксина и обра-
зованию иммунитета к столбняку происходило очень медленно. При облу-
чении дозой 350—450 г у животных способность к образованию иммунитета
не восстанавливалась даже через 3 недели. Облучение угнетает развитие
иммунитета не только при инъекции антигена непосредственно перед облу-
чением, но и при облучении иммунизированных животных.

Ревакцинация после облучения дает незначительное усиление антиток-
сического иммунитета. По-видимому, в условиях радиационных поражений
профилактика столбняка у раненых с помощью ревакцинации будет недо-
статочно эффективна. В этих случаях необходимо применение противо-
столбнячной сыворотки и анатоксина.

ПАТОГЕНЕЗ

Возбудитель столбняка, попадая в рану, при наличии анаэробных
условий размножается там и вырабатывает токсин. В инкубационном периоде
маленькие, сублетальные дозы этого яда, действуя постепенно на организм,
вызывают медленное его поражение и развитие клинических симптомов
столбняка. Чем больше вырабатывается токсина в ране, тем короче инкуба-
ционный период, тем быстрее развивается явное заболевание. Патологи-
ческое действие сублетальных доз столбнячного токсина установлено рядом
авторов (Behring, 1893; К-И. Матвеев и Т. И. Булатова, 1950, 1960; И. Н. Мор-
гунов и В. В. Хатунцев, 1955). Морские свинки и белые мыши погибают
от столбняка при ежедневном введении им по 0,1—0,01 Dim токсина, когда
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они в сумме получают всего лишь 0,6—0,19 Dim токсина. Показано, что он
рость развития заболевания столбняком находится в прямой зависимое!
от величины разовой дозы токсина и в обратной зависимости от промежу?
ков времени между поступлениями токсина. П. Ф. Здродовский (1950
объясняет это явление суммацией раздражений, другие исследователи с=*-
зывают это с суммацией повреждений (К- И. Матвеев, 1960).

О путях распространения столбнячного токсина и механизме его z-
ствия на организм существуют три основные теории: а) теория Meyer l
Ranson (1903) о невральном пути проникновения токсина в центральну:-
нервную систему; б) теория Abel и его последователей (1934—1938) о ге-
матогенном пути проникновения токсина в нервную систему; в) рефлектог-
ная теория А. Д. Сперанского и его школы.

Meyer и Ranson считают, что токсин из места образования или введенн -
адсорбируется моторными нервами, по осевым цилиндрам которых он в те-
чение инкубационного периода достигает спинного мозга, где поражает
клетки передних рогов. С этого момента начинается развитие местного столб-
няка. Достигнув спинного мозга, токсин распространяется по нему, посте-
пенно поражая новые и новые его участки, в связи с чем развивается общи-
столбняк. Мышечная ригидность и общие клинические судороги зависят от
центрального действия токсина. Некоторая часть токсина может адсорбиро-
ваться лимфой и переноситься кровью, откуда он поглощается окончаниями
моторных нервов в различных частях тела. В связи с этим при внутривен-
ной инъекции токсина столбняк развивается медленнее, но сразу в виде об-
щего столбняка- Теорию Meyer и Ranson признают многие исследователи
и стремятся представить новые доказательства в ее пользу (Wright, Morgan.
Wright, 1950, 1951, 1952; Baylis, Joseph, Mackintosh, Morgan, Wright.
1952; E. A. Wright, 1953).

По мнению Abel (1934), токсин распространяется из места образования
или введения по лимфатической и кровеносной системам. В центральную нерв-
ную систему он поступает только из крови, а не по двигательным нервам.
Столбнячный токсин поражает двигательные центры и нервно-мышечные
соединения. При поражении спинного мозга, продолговатого мозга и варо-
лиева моста развиваются рефлекторно-двигательные судороги, а при пора-
жении нервно-мышечного соединения наступает неподвижность скелетных
мышц. По данным Abel, Hempil, Jonas (1935), столбнячный токсин в дозе
1/50—1/17 Dim, введенный в седалищный нерв собаки, не вызывал заболе-
вания столбняком, в то время как эти же дозы токсина, введенные в мышцу
собаки, вызывали местный столбняк у животных. По их мнению, это доказы-
вает, что токсин не переносится периферическими нервами. В дальнейших
исследованиях Abel, Firor, Chalian (1938), Richter, Schreckenbach (1954)
были получены экспериментальные подтверждения гематогенной теории
распространения столбнячного токсина.

С целью подтверждения действия столбнячного токсина на перифе-
рическую нервную систему Gorini (1951), а также Millo и Scatoza (1961)
предположили, что столбнячный токсин, будучи ингибитором холинэсте-
разы, способствует накоплению ацетилхолина в мионевральном соединении,
в результате чего концевая нервная пластинка находится в состоянии по-
стоянного возбуждения и все время передает импульсы мышечному волокну,
вызывая непрерывное его сокращение, характерное для местного столбняка.
В нормальных условиях свободный ацетилхолин очень быстро расщепляется
в концевой пластинке холинэстеразой. Это предположение в исследованиях
Г. Н. Крыжановского (1963) не подтвердилось, столбнячный токсин не
является ингибитором холинэстеразы.
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В опытах Г. Н. Крыжановского (1957—1963), поставленных на многих
видах животных, с блокадой антитоксином гематогенного пути распростра-
нения токсина в организме показано, что проникновение токсина с кровью
в центральную нервную систему не-является необходимым условием для
возникновения столбняка. Однако гематогенный путь распространения
токсина в организме имеет значение в патогенезе столбняка, так как токсин
может распространяться по организму с кровью и в различных местах не-
вральным путем проникать в центральную нервную систему.

Г. Н. Крыжановский (1963). детально проследил поступление токсина
в нервные стволы.Токсин всегда обнаруживался в значительных количест-
вах в седалищном нерве и в относящихся к нему передних корешках спин-
ного мозга на стороне введения его в мышцу и никогда не обнаруживался
ни в седалищном нерве, ни в передних корешках противоположной стороны.
При введении токсина под кожу или в мышцы он проникает в нервы из
мышц и движется в проксимальном направлении с определенной скоро-
стью; по нервам токсин достигает передних корешков спинного мозга, кото-
рые являются непосредственными проводниками токсина в спинной мозг.
Если предварительно перерезать передние корешки у животных, столбняк
не развивается. Местный столбняк возникает вследствие поражения токси-
ном передних рогов спинного мозга. Контрактура мышц при местном столб-
няке не является результатом действия столбнячного токсина на рецептор-
ные приборы на периферии. Для развития восходящего столбняка при
условии, когда кровеносный путь блокирован антитоксином, необходима
целостность двигательной иннервации мышц, в которые был введен токсин.

Столбнячный токсин, согласно теории А. Д. Сперанского и его сотруд-
ников (1935), является специфическим раздражителем нервной системы
только в начале развития заболевания. Токсин может распространяться по
нервным стволам, через ток крови и лимфы, но это не определяет возникно-
вения и развития болезни, вызываемой, по мнению авторов, исключительно
воздействием токсина на периферические нервные приборы, а через них на
нервные центры. Токсин не действует на нервные центры непосредственно.
Он вызывает через периферические нервные приборы патологическое раз-
дражение центральной нервной системы, которое затем переходит в нервно-
дистрофический процесс, выражающийся явлениями столбняка. Эта нервная
дистрофия, развертывающаяся по законам реакции нервной системы, проте-
кает далее независимо от действия столбнячного токсина, она может иметь
место и без него. Таким образом, столбнячный токсин играет при столбняке
только роль «первотолчка».

Концепция А. Д. Сперанского не отвергает представления о токсине
как об этиологическом факте при столбняке, однако ряд вопросов в этой
концепции нельзя еще считать удовлетворительно разрешенными. Некото-
рые положения являются абстрактными и никакими конкретными фактами
не обоснованы. Отсутствие прямых доказательств теории А. Д. Сперанского
привело к тому, что она утратила свою популярность и многие исследователи
эт нее отказались.

Патологическая анатомия. При вскрытии трупов наиболее ясные пато-
логоанатомические изменения обнаруживаются в мышцах. В некоторых
случаях макроскопически видны участки некроза мышц, подвергавшихся
наибольшему напряжению при судорогах. В области некроза бывают
газрывы отдельных групп волокон с кровоизлиянием и образованием зна-
чительных гематом. Иногда наблюдаются переломы костей, деформация по-
звоночника в связи с сильным сокращением мышц. В легких обнаруживаются
кровоизлияния и отек, сердце расширено.
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При гистологическом исследовании в поперечнополосатых мышцах
видна неравномерная базофилия волокон, отсутствие поперечной исчерчен-
ности, глыбчатый распад и участки фрагментации (В. Афанасьева, 1963).
При неосложненном столбняке отсутствуют выраженные дистрофические
изменения в почках, печени, миокарде. В центральной и периферической
нервной системе обнаруживается набухание и вакуолизация ганглиозных
клеток. Столбняк является своеобразной формой интоксикации, при кото-
рой не обнаруживается постоянных специфических патологоанатомических
изменений. Вопрос этот требует дальнейшего изучения.

МИКРОБИОЛОГИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА СТОЛБНЯКА

Возбудитель столбняка в большинстве случаев обнаруживается в месте
проникновения в организм больного. Поэтому наиболее перспективным
является исследование различного материала, взятого из места ранения.
Необходимо брать из раны гной, кусочки тканей, инородные тела, обрывки
одежды, закладываемые в рану при перевязке тампоны, перевязочный мате-
риал, содержащий выделения из раны, и пр.

В тех случаях столбняка, когда входные ворота инфекции не известны,
необходимо тщательно осмотреть больного для выявления царапин, ссадин,
катаральных и воспалительных процессов, старых длительно незаживаю-
щих ран. Если такие очаги установлены, берут материал из места их локали-
зации, а в некоторых случаях берут на исследование слизь из бронхов, носа,
глотки, налет с миндалин. Следует обращать внимание на наличие у больного
старых рубцов после бывших ранений, в которых.могут длительное время
сохраняться столбнячные бактерии. В случаях столбняка после родов или
аборта берут на исследование выделения из влагалища и матки.

При исследовании трупа также берут материал из ран, если они имеют-
ся, а кроме того, из различных воспалительных очагов и старых рубцов.
В связи с тем что при некоторых случаях столбняка происходит генерали-
зация инфекции, возбудитель может быть обнаружен во внутренних органах.
Поэтому берут на исследование от трупа кровь (10 мл), кусочки печени и
селезенки весом 20—30 г.

Исследование материала от больного и трупа. Материал, взятый от
больного столбняком и из трупа, исследуется с целью обнаружения в нем
столбнячного токсина и возбудителя столбняка.

а) О б н а р у ж е н и е с т о л б н я ч н о г о т о к с и н а . Исследуе-
мый материал растирается в стерильной ступке со стерильным кварцевым
песком, добавляют двойной объем физиологического раствора. Часть мате-
риала используется для посева, а другую часть оставляют в ступке для
экстрагирования токсина в течение часа при комнатной температуре. Для
постановки реакции нейтрализации на животных экстракт исследуемого
материала подвергают фильтрованию через ватно-марлевый или бумажный
фильтр и вводят внутримышечно мышам в бедро задней лапки {следует из-
бегать фильтрования через тальковый фильтр, так как токсин сильно адсор-
бируется).

Смесь экстрактй с противостолбнячной сывороткой готовят из расчета по 0,5 мл разве-
денной сыворотки, содержащей 200 АЕ в 1 мл на 1 мл экстракта. Смесь выдерживают в тече-
ние 40 минут при комнатной температуре для нейтрализации токсина антитоксином и вводят
внутримышечно 2 мышам по 0,75 или 1 мл (морским свинкам по 1,5—3 мл). За животными
ведут наблюдение в течение 4—5 дней. У животных, получивших экстракт из органов без
сыворотки, развивается клиника столбняка. У животных, получивших токсин с противо-



столбнячной сьшороткой, симптомы столбняка отсутствуют. Это доказывает, что в исследуе-
мом материале имеется столбнячный токсин.

б) О б н а р у ж е н и е в о з б у д и т е л я с т о л б н я к а . Одно-
временно с постановкой реакции нейтрализации производят посев растер-
того с песком материала в 2 флакона или 2 пробирки питательной среды
(мартеновский бульон, бульон Легру—Рамона и др.), подслоем вазелинового
масла. Перед посевом среду регенерируют путем кипячения в течение 15 ми-
нут для удаления воздуха, затем охлаждают до 40—50° и добавляют 0,5%
глюкозы. Кусочки из органов трупа весом 10—20 г также растирают в сте-
рильной ступке со стерильным песком, после чего засевают на среды. Кровь
от трупа в количестве 5—10 мл засевают на среды после растирания сгустка
с песком.

После посева один флакон или пробирку прогревают на водяной бане
при 80° в течение 20 минут с целью подавления или уничтожения посторон-
ней неспорогенной микрофлоры, имеющейся в материале от больного. После
культивирования при температуре 35° на 2-е, 4-е, 6-е и 10-е сутки произво-
дят микроскопию мазков из посевов и исследование культуральной жидко-
сти на наличие столбнячного токсина. Для этого ставят реакцию нейтрали-
зации с противостолбнячной сывороткой по описанной выше методике.

При обнаружении в посеве столбнячного токсина и при наличии грам-
положительных палочек с круглыми терминальными спорами можно сде-
лать заключение, что в исследуемом материале обнаружен Cl. tetani. В слу-
чае необходимости выделяют чистую культуру и изучают ее.

Исследование перевязочного материала, кетгута и шелка. Для иссле-
дования перевязочного материала с целью обнаружения Cl. tetani необхо-
димо соблюдать очень строгие условия стерильности. В помещении, где произ-
водят эти эксперименты, не следует вести работу с анаэробами, в том числе
и со столбнячной палочкой. Комнату нужно освободить от посторонних ве-
щей и продезинфицировать. Посевы нужно производить в отдельном хорошо
продезинфицированном боксе. Сотрудники во время бактериологического
исследования перевязочного материала должны надевать вторые стерильные
халаты, а также стерильные перчатки, шапочки и ватно-марлевые повязки
на нос и рот. Все среды для посевов необходимо тщательно проверить на сте-
рильность путем выдерживания их перед посевом в термостате в течение
5—7 дней. Инструментарий для этой работы, посуда и пр. должны быть два-
жды простер ил изованы в автоклаве. Посевы материалов в боксе необходимо
производить на жестяных противнях, предварительно хорошо обработан-
ных спиртовым факелом или газовой горелкой.

Перевязочный материал перед посевом тщательно осматривают и берут
пробы для посева из различных мест в глубине и с поверхности. Каждый
образец засевают в 2 флакона, содержащих 100 мл регенерированной среды
под слоем вазелина с 0,5% глюкозы. Один флакон прогревают при 80°
в течение 20 минут в водяной бане. Вату засевают небольшими хлопьями
(по 5—10 хлопьев на флакон, не менее 5—10 г), марлю предварительно раз-
резают на небольшие кусочки, потом засевают 5—10 г на флакон среды.
Другие виды перевязочного материала засевают также небольшими частями
по 5—10 г на флакон. Для исследования перевязочного материала про-
бирки со средой не пригодны из-за малой вместимости.

Кетгут (5-—10 г на флакон среды) перед посевом необходимо растереть
в стерильной ступке со стерильным песком. Шелк (также 5—10 г на флакон
среды) засевают в разрезанном виде мелкими кусочками.

Выращивание посевов производится при 35е в течение 10—15 суток.
Это необходимо в связи с медленным прорастанием некоторых спор Cl. tetani.
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Во флаконах, где имеется рост, определяют бактерии столбняка с помощь-:-
микроскопии мазков и реакцией нейтрализации токсина на мышах по опи-
санному выше способу. Положительное заключение дают в том случае, еслк
в посевах обнаружен столбнячный токсин.

Исследование почвы, пыли и воздуха. Для выяснения распространен;:-
столбнячной палочки в окружающей среде необходим бактериологически-
анализ почвы, пыли и воздуха. Исследуются пробы пыли и воздуха, получен-
ные из операционных, перевязочных, хирургических палат больниц, а также
взятые в комнатах для стерилизации перевязочного материала, кетгута и
шелка. В СССР во многих местностях установлена определенная зависимость
между обсемененностью почвы спорами столбняка и уровнем заболевае-
мости столбняком. В связи с этим необходимо периодическое исследование
почвы на столбнячную палочку. Исследование почвы и пыли на присутствие
Cl. tetani можно производить двумя методами: биологической пробой и
реакцией нейтрализации на животных, а также посевом проб почвы и пыли
на питательные среды.

Пробы почвы в количестве 25—30 г берут в стерильные банки, пробирки, в мешочки из
пергаментной бумаги в населенных пунктах с улиц, дворов, огородов, рынков, с распахан-
ных полей, расположенных вокруг населенных пунктов, со спортивных площадок и пр. Слои
почвы 0—20 см берут стерильным буром Некрасова или шпателем, совком; перед взятием проб
на каждом участке необходимо обтирать инструменты спиртом и обжигать на спиртовом фа-
келе. В связи с большим количеством взятых образцов с одного участка часть из них можно
объединить для исследования.

Образцы пыли собирают стерильными ватными тампонами с различных
поверхностей. Бактериологическую проверку почвы и пыли необходимо про-
изводить как можно скорее после взятия образцов. Если происходит задерж-
ка с проверкой, то образцы'необходимо хранить в холодильнике.

Предварительно образец почвы хорошо перемешивают, берут из него 3-—5 г, переносят
в стерильную фарфоровую ступку и тщательно растирают, после чего добавляют 8—15 мл
физиологического раствора, перемешивают и оставляют на 3—4 часа при комнатной темпе-
ратуре. Полученную взвесь почвы по 1 мл вводят 2 мышам под кожу задней лапки; морской
свинке можно ввести 3—5 мл взвеси. При наличии столбнячной палочки в почве через 2—3
дня у мышей развивается типичная клиника столбняка, которая отмечается в протоколе опы-
та. Заболевание столбняком у животных настолько характерно, что оно легко распознается.
В некоторых случаях присутствие возбудителя столбняка в почве этим методом выявить не
удается.

Тогда исследование почвы и пыли на столбнячную палочку производят
с помощью их посева на питательные среды во флаконах по описанной выше
методике. Для этого может быть взято значительно большее количество мате-
риала (до 10—15 г), чем при экспериментах на животных. Взятие проб воз-
духа в операционных, перевязочных, в хирургических палатах осуществля-
ется с помощью существующих для этой цели бактериоуловителей.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

И с т о ч н и к и и н ф е к ц и и . Исследования отечественных и за-
рубежных авторов говорят о широком распространении возбудителя столб-
няка в природе, что объясняется высокой резистентностью его спор, способ-
ностью размножаться в некоторых почвах, в кишечнике человека и живот-
ных, которые рассеивают его по земной поверхности. Распространение спор
этого микроба происходит также вместе с пылью, частичками почвы, пере-
носимыми ветром, и предметами хозяйственной деятельности человека.

В отдельных районах СССР этот микроб содержится в почве в значитель-
ном количестве. Т. А. Захарьян (1898) собрал 63 пробы почвы в С.-Петербурге



Столбняк 541

и его окрестностях. Столбнячную палочку удалось обнаружить в 43 про-
бах. В Ташкенте М. И. Максианович (1930) обнаружила Cl. tetani в 22
пробах земли и в 14 пробах уличной пыли.

К. И. Матвеев, С. В. Соловьев и 3. М. Волкова (1957) провели иссле-
дование почвы Краснодарского края, Туркменской ССР и Московской обла-
сти.

В Краснодарском крае из 192 проб, взятых с полей и огородов, столб-
нячная палочка была обнаружен-а в 56 (29%); из 195 образцов, собранных
с улиц и площадей городов, этот микроб был обнаружен в 40 пробах (20%).
Средняя обсемененность почвы в этом крае составляла 25% проб. В Турк-
менской ССР было собрано 182 пробы земли. Возбудитель столбняка был
выделен из 34 проб (19%). Из 200 проб почвы, собранных в Московской обла-
сти, столбнячные споры были обнаружены только в 6 (3%). Наибольшая
обсемененность почвы имела место в Краснодарском крае. В этом же крае
наблюдалась и более высокая заболеваемость столбняком, чем в Туркмен-
ской ССР и особенно в Московской области.

При исследовании 59 образцов почвы, взятой в районе Московского
стадиона в Лужниках, столбнячная палочка была обнаружена в 13 пробах
(22%). В то же время в 10 пробах ила, подвергнутого брожению, с полей оро-
шения в Люблино и в 8 пробах почвы, взятой в деревне Черемушки, столб-
нячная палочка обнаружена не была (Т. И. Булатова, Н. Н. Ситникова,
Т. И. Сергеева, 1956).

М. С. Сегаль и Г. К. Сахновская (1957) исследовали 250 проб почвы
Львовской и других областей Западной Украины. Они обнаружили
присутствие возбудителя столбняка в 40—88% образцов почвы, а в неко-
торых районах — в 100%. В соответствии с этим заболеваемость столб-
няком в этих местностях все время держится на довольно высоком
уровне.

По данным А. Ю. Иллютовича и И. Д. Тарасова (1957), в Ставрополь-
ском крае имеется значительная обсемененность почвы спорами столбняч-
ной палочки. Столбнячная палочка в разных районах была обнаружена
в 3-—79,1 % взятых образцов, в среднем в 24,6%. Большинство образцов
самана, огородной, садовой земли и овечьего навоза содержали столбнячную
палочку.

При исследовании 63 проб почвы Армении Л. М. Шишулина (1962)
обнаружила Cl. tetani в 18 пробах (28,5%).

М. И. Орзуев и К. И. Матвеев (1964) проверили на присутствие С1.
htani 1007 проб почвы Таджикистана, 181 пробу почвы Узбекистана и 63
гтэобы почвы Молдавской ССР. В Таджикистане почва оказалась не очень
сильно обсемененной этим микробом, в среднем в 8,7%. В соответствии с
этим и заболеваемость посттравматическим столбняком находилась на
•высоком уровне. В Узбекистане почва обсеменена Cl. tetani в 26,8%,
2 в Молдавии — в 27% взятых проб, средний показатель заболеваемости
столбняком за 10 лет был в Узбекистане и в Молдавии значительно выше, чем
в Таджикистане.

В Красноярском крае, где заболеваемость столбняком очень низкая
!.01—0,02 на 10 000 населения), Т. И. Сергеевой, К. И. Матвееву и

I А. Сидоровой (1965) удалось обнаружить Cl. tetani в 8 пробах почвы Туру-
ханска и в 2 пробах Енисейска из 525 проб почвы, взятых в поселках и горо-
дах по Енисею от Красноярска до Диксона. По данным этих же авторов,
* Алтайском крае в 800 пробах почвы, взятых в сельскохозяйственных
тронах, столбнячная палочка была обнаружена в 16 случаях (2%). Забо-
2-гьаемость столбняком в Алтайском крае равна 0,08 на 10 000 населения.
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В 200 образцах почвы горного района Алтая этот микроб обнаружен не бы
заболеваний столбняком в этом районе не наблюдалось.

Из 508 образцов почвы Алма-Атинской области Казахской ССР Т. И. Сер-
геевой, К- И. Матвеевым и М. Б. Кабировой столбнячная палочка бы.**
выделена в 81 случае (16%). По сообщению Т. И. Дмитриевой (1955), забо-
леваемость столбняком в этом районе очень высокая.

Из приведенных данных видно широкое распространение возбудите.-:

столбняка в почве многих республик, краев и областей СССР. Однако сте-
пень обсемененности этим микробом почвы в различных районах стран
различна, имеются зоны сильно и слабо обсемененные. В зависимости от
этого и заболеваемость столбняком населения имеет зональное распростри
нение.

О значительном распространении Cl. tetani в почве США, Бельгии.
Франции, Польши сообщили Dubovsky и Meyer (1922), Bessemans и Моп-
teny (1938), Lavergne с сотрудниками (1949), Blawat, Chylinski, Wrublew-
ska (1958).

Возбудитель столбняка многократно был обнаружен в кишечнике здо-
ровых людей и животных (Tenbroeck, Bauer, 1922; Buzello, Rahmel, 1924:
Ottino, 1927).

Значительное обсеменение кетгута спорами столбнячной палочки уста-
новил Savolainen (1951). Кишечник баранов, из которого приготовляли кетгут,
содержал споры этого микроба в среднем в 35% случаев. Cuboni (1957*
в 857 образцах необработанного кетгута обнаружил столбнячную палочку.
Lawbury и Lilly (1958) изучали 50 проб воздуха из операционной; в 33
пробах они обнаружили Cl. tetani. Этот микроб был обнаружен в пробах
пыли с пола больницы, с одежды персонала и в 10 из 35 проб испражнении
человека.

Присутствие возбудителя столбняка в ране не всегда приводит к заболе-
ванию. Из ран у II людей, не болевших столбняком, быловыделено 11 штам-
мов столбнячной палочки, вызвавших столбняк у животных (Hall, 1945».
Во время корейско-американской войны в 1952—1953 гг. Lindberg, Wetz-
ler, Marshall (1955) при обследовании 112 зимних ран обнаружили столб-
нячную палочку в 1,7% случаев, при обследовании 40 мазков с кожи —
в 2,5% и 35 образцов одежды — в ji,7% случаев. Однако раненые столбня-
ком не болели.

Р а с п р о с т р а н е н и е с т о л б н я к а . Более высокое распро-
странение столбняка в южных черноземных республиках и областях СССР
с развитым сельским хозяйством и животноводством можно объяснить нали-
чием лучших условий для сохранения, размножения и распространения
в окружающей среде возбудителя столбняка. Большое количество домашних
животных, в кишечнике которых размножается столбнячная палочка,
способствует обильному обсеменению почвы этим микробом. Кроме
того, по данным Е. Н. Мишустина и М. И. Перцовской (1954), в возделы-
ваемых черноземных почвах не только хорошо сохраняются столбняч-
ные споры, но происходит и размножение возбудителя столбняка. Воз-
можность размножения в почве столбнячной палочки подтверждается
также и нашими исследованиями, результаты которых приведены
выше.

Наши данные показывают, что между степенью обсемененности почвы
спорами столбнячной палочки и заболеваемостью столбняком существует
зависимость. Эти исследования в некоторой степени дают возможность объяс-
нить причину различного распространения заболеваний столбняком в ре-
спубликах и областях СССР.
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В 1948 г. по нашему предложению была введена обязательная регистра-
ция заболеваний столбняком в СССР. В результате с 1948 по 1964 г. были
собраны статистические данные о состоянии заболеваемости столбняком как
по СССР в целом, так и по отдельным республикам, краям и областям. Это
дало возможность изучить распространение заболеваемости среди граждан-
ского населения СССР. На основании полученных результатов можно
считать установленным, что в ряде районов СССР столбняк вызывает более
высокую смертность на 10 000 населения, чем такие инфекционные заболе-
вания, как брюшной тиф, скарлатина, малярия и др., и приближается в этом
отношении к таким широко распространенным инфекционным заболеваниям,
как дизентерия, корь, коклюш и др.

С 1957 г. началось уменьшение количества регистрируемых случаев
столбняка в целом по СССР. Однако, несмотря на проведение специфической
профилактики, отмечалось увеличение заболеваемости столбняком в Узбек-
ской и Таджикской ССР. Значительное уменьшение заболеваемости столб-
няком за последние годы отмечалось в РСФСР, УССР, Молдавии и во мно-
гих других местностях, что связано с проведением мероприятий по про-
филактике столбняка.

К. И. Матвеевым и Т. И. Сергеевой (1956) установлено, что столбняк
в СССР имеет зональное распространение. Наиболее высокая заболе-
ваемость регистрируется в южных республиках, краях и областях, рас-
положенных в черноземной полосе и имеющих развитое сельское хозяй-
ство и животноводство. В зависимости от ежегодного количества слу-
чаев столбняка территорию СССР можно разделить на четыре зоны
(рис. 115).

П е р в а я з о н а . Большое количество заболеваний столбняком на-
блюдалось в Украинской, Узбекской, Армянской, Азербайджанской, Мол-
давской, Таджикской и Туркменской ССР, в Краснодарском и Ставрополь-
ском краях, Ростовской, Воронежской, Курской, Тамбовской и Астрахан-
ской областях. Заболеваемость на этих территориях была от 0,13 до 0,57
на 10 000 населения. На эти республики, края и области приходилось
в среднем 69% всей заболеваемости столбняком в СССР, в то время как
в них проживало всего 34% населения СССР. Наиболее ясно неравномер-
ность распространения столбняка была выражена в РСФСР. Ежегодно
в 2 краях (Краснодарском и Ставропольском), 8 областях (Ростовской,
Воронежской, Курской, Тамбовской, Саратовской, Пензенской, Оренбург-
ской и Куйбышевской) отмечалось от 50 до 60% всей заболеваемости столб-
няком. В этих областях в среднем было ежегодно от 30 до 60 заболеваний.
8 Ставропольском крае ежегодно регистрировалось от 68 до 92, а в Красно-
дарском крае — до 265 заболеваний и более. В 1955 г. в указанных 2 краях
и 10 областях (включая Белгородскую и Каменскую области) наблюда-
лось 56% заболеваемости столбняком в РСФСР, в 1956 г.-—51 %, в 1957 г.—
62%, тогда как численность населения в этой зоне составляла около 12%
населения РСФСР.

В Украинской ССР распространение столбняка по отдельным обла-
стям не отличается так резко, как в РСФСР. В большинстве областей еже-
годно регистрировалось от 25 до 35 заболеваний. Однако в УССР имеется
9 областей, в которых ежегодно регистрировалось 40—50% заболеваемости
столбняком всей республики. К ним относятся Винницкая, Полтавская,
Одесская, Днепропетровская, Тернопольская, Запорожская, Киевская,
Хмельницкая и Кировоградская области, где ежегодно наблюдалось от
28 до 85 случаев столбняка. Во всех этих областях широко развито сельское
хозяйство и животноводство.



544 К- И. Матвеев и Т. И. Сергеева

на WOO00 населения
1зона Ш^Изона Ш^Шзона • IV'зона

от 13 до SJ от 0,8 до V отО,5дв0.7 отО.огдоО.З

Рис. 115. Зональное распространение столбняка в СССР.

В Тернопольскои области заболеваемость была 0,41 на 10 000 населения,
в Кировоградской — 0,37, в Полтавской — 0,35, в Запорожской—0,33,
в то время как по всей Украинской ССР ежегодная заболеваемость
столбняком равнялась 0,295 на 10 000 населения. По данным Г. К. Сах-
новской (1958), с 1948 по 1953 г. заболеваемость на 10 000 населения была
равна в Тернопольскои области 0,40, в Львовской — 0,28, Станиславской
и Черновицкой — 0,26, Закарпатской — 0,22, Волынской—0,16, Ровен-
ской — 0,13 и в Дрогобычской области — 0,12. Заболеваемость столбня-
ком в УССР в 3 раза выше, чем в РСФСР, где показатель заболеваемости
равен 0,07 на 10 000 населения. Таким образом, в Украинской ССР также
наблюдается зональное распространение столбняка, хотя оно не так резко
выражено, как в РСФСР.

В других союзных республиках отмечается та же закономерность:
в республиках, расположенных на юге, имеет место более высокая заболевае-
мость столбняком, чем в республиках, расположенных в средней полосе
и на севере. Следует отметить, что в Узбекской ССР показатель заболевае-
мости столбняком к 1961 г. увеличился более чем в 2 раза, в Таджикской
ССР — в несколько раз по сравнению с 1950 г., в Туркменской — с 0,11 до
0,27 на ТО 000 населения. Все это указывает на неполную регистрацию
столбняка в этих республиках, особенно у новорожденных: по мере улуч-
шения регистрации увеличивается количество случаев столбняка. В Мол-
давской ССР ежегодно болело столбняком 120—160 человек, в Узбекской
ССР — 140—170, в Таджикской — 47—ПО. Умерло 40—50% заболевших.
В Таджикской, Армянской, Узбекской, Туркменской ССР среди заболев-
ших столбняком велик процент новорожденных. В Армянской республике
в 1956 г. из 34 заболевших 19 составляли новорожденные, а в 1957 г. среди
21 заболевшего было 10 новорожденных.
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В т о р а я з о н а . К ней относятся 2 союзные республики, 3 авто-
номные, 1 край и 7 областей, в которых ежегодно в среднем наблюдалось
лишь 9% заболеваемости столбняком, в то время как в них проживало 11%
населения СССР. В этих республиках было в среднем от 22 до 34 заболеваний
в год, а в областях — 12—18 заболеваний в год, т. е. в 2—3 раза меньше,
чем в первой зоне. Средний показатель заболеваемости в этой зоне был в
2х/2 раза меньше, чем в первой зоне. Большинство республик и областей,
отнесенных к этой зоне, расположены на юге, только Литовская ССР и
Калининградская область находятся в средней полосе, но и в них заболе-
ваемость столбняком не представляет собой редкости.

Т р е т ь я з о н а . Сюда входят 4 союзные республики, 5 автономных
и 8 областей — всего 17 административных единиц, расположенных боль-
шей частью в средней полосе. В них отмечалось 9% заболеваемости столбня-
ком в СССР. В этой зоне проживало 19% населения СССР. Показатель забо-
леваемости в этих местностях был отО,04доО,07 на 10000населения. Средний
показатель был почти в 5 раз меньше, чем в первой зоне. В Киргизской ССР
Дагестанской АССР и Орловской области показатель заболеваемости рав-
нялся 0,07 на 10 000 населения. В Казахской ССР заболеваемость столбня-
ком все время увеличивалась. Так, в 1953 г. было зарегистрировано 54 боль-
ных, в 1954 г. — 68, в 1955 г. — 72, в 1956 г. — 68, а в 1957 г. — 92 боль-
ных. В данное время наметилось некоторое уменьшение столбняка в Казах-
ской ССР.

Ч е т в е р т а я з о н а . В нее входит Эстонская ССР и преобладаю-
щая часть областей РСФСР, расположенных в средней полосе, на Урале,
в Сибири и на севере республики. Это зона спорадических случаев столбня-
ка. Здесь было ежегодно в среднем 13% заболеваемости, регистрируемой
5 стране, хотя проживало 34% населения СССР. Показатель заболеваемости
был от нуля до 0,03 на 10 000 населения.

Выяснение зонального распространения столбняка имело очень боль-
шое значение для определения характера профилактических мероприятий
против столбняка в отдельных республиках, краях, областях и районах.

Большая часть заболеваний, приблизительно 80—86%, встречается
среди жителей сельской местности. Женщины заболевают чаще (55%),
мужчины реже (45%). Столбняк в некоторых местностях СССР имеет сезон-
ный подъем летом; осенью заболеваемость уменьшается. В республиках,
находящихся в Средней Азии, в Азербайджанской и Армянской ССР, сезон-
•ого увеличения заболеваний столбняком не наблюдается. В южных райо-
ках наибольшее количество случаев столбняка (80%) бывает в мае, июне,
ж*але, августе и сентябре, в средней полосе — в июне, июле и в августе.
В .Молдавской, Украинской ССР, в Краснодарском крае и других южных
:з.-:онах бывает значительное количество случаев столбняка в осенние и
замние месяцы, однако их приблизительно в 4 раза меньше, чем летом.

Распространенность столбняка среди различных профессиональных
Ьупп населения различная: наиболее высокая заболеваемость наблюда-
~.±2ь среди колхозников (23,4—39,2%), учащихся (28,7—37%), дошколь-
жжков (9—22%) и домашних хозяек (10,4—13,5%).

Что касается распространенности заболевания по возрастам, то среди
зг болевших наибольшую группу составляли дети в возрасте от 7 до 14 лет
t_~—30%), а в группу от 1 года до 20 лет, куда входили дошкольники, школь-
хкн и различные учащиеся, вошло 47—70% всех заболевших.

Больные в возрасте 20—40 лет составляли 15—21%, а в возрасте
40 лет — 20—21%. В эти последние группы входили рабочие, кол-

гозники, домашние хозяйки.

• ---• Рук-во по микробиологии, том VII
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В большинстве случаев (80%) причиной столбняка у населения являлись
мелкие бытовые травмы. Входными воротами столбнячной инфекции в 62—
65 % случаев служили мелкие ранения нижних конечностей.

Это можно объяснить тем, что при значительных ранениях и травмах
пострадавшие, как правило, обращались к врачу за помощью и им дела.-;-:
профилактическую прививку. При мелких же травмах (проколах, царап; -
нах, ссадинах, потертостях, занозах и пр.) пострадавшие редко обращались
за медицинской помощью.

Столбняк также является нередким осложнением при долго незаживаю-
щих язвах после отморожений и ожогов, если не производится его профилак-
тика.

С т о л б н я к у р а н е н ы х в в о е н н о е в р е м я . Столбняк
у раненых в военное время наблюдался еще в Древней Греции и Риме.
В процессе совершенствования оружия и увеличения участвовавших з
войне людей количество больных столбняком стало возрастать.

В первую мировую войну 1914—1918 гг. столбняк по своей массовости
был очень грозной инфекцией, осложнявшей лечение раненых. Так, по
Kummel (1915), в германской армии наблюдалось 5,65 заболеваний столб-
няком на 1000 раненых. Во французской армии, по данным Вагу (1915»
и Bazy (1935), на каждую 1000 раненых было 12 случаев столбняка. Такая
высокая заболеваемость, по-видимому, наблюдалась во время боев в тех
местностях Франции, почвы которых содержат споры столбнячной палочки
в большом количестве. В английской армии заболеваемость столбняком
составляла 1,17 на 1000 раненых (Bruce, I920). По данным Boyd (1946).
в английской армии в 1914—1918 гг. заболеваемость столбняком до приме-
нения сыворотки составляла 8 человек на 1000 раненых, после введения
серопрофилактики столбняка она снизилась до 1 случая на 10 000 раненых.
В армии США в первую мировую войну было на 523 158 раненых 70 случаев
столбняка, или 1,34 на 10 000 раненых (Long, Sartwell, 1947).

По данным Н. Н. Бурденко (1938), в лечебных заведениях всех ведомств
русской армии на 5 млн. раненых было 2614 больных столбняком, или
0,05%. Летальность при столбняке в половине лечебных учреждений рав-
нялась 100%, а в остальных в среднем 88,49%.

За время второй мировой войны в английских, австралийских, ново-
зеландских, южноафриканских, индийских и других колониальных вой-
сках было 103 случая столбняка у раненых. В эту цифру входят 18 случаев
столбняка, имевших место на Среднем Востоке. Не включены лишь немно-
гочисленные случаи столбняка, бывшие в канадских войсках (Boud, 1946).

В войсках США, находившихся как в метрополии, так и на территории
военных действий, было на 2 734 819 раненых солдат только 12 случаев
столбняка (или 0,0004 на 10 000). Из 12 случаев столбняка 6 наблюдались
среди вакцинированных, составлявших подавляющее большинство армии,
и 6 — среди невакцинированных, представлявших незначительное мень-
шинство армии.

Long (1948) подчеркивает, что в японской армии с 1940 по 1944 г. было
не менее 10 случаев столбняка на 300 000 солдат; во время боев в Норман-
дии среди раненых немецких солдат наблюдалось более 80 случаев
столбняка.

В Советской Армии во время Великой Отечественной войны 1941—
1945 гг. заболевание столбняком раненых наблюдалось на разных этапах
их эвакуации. В. Н. Шейнис (1951) отмечает, что 0,6—0,7 на тысячу ране-
ных характеризуют максимальную частоту осложнений военных травм
столбняком во время Великой Отечественной войны.
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ПРОФИЛАКТИКА

Столбняк относится к числу таких инфекций, профилактика которых
достаточно хорошо разработана, созданы высокоэффективные препараты
для активной иммунизации и серопрофилактики столбняка. Поэтому в на-
стоящее время имеются все данные для того, чтобы не только снизить забо-
леваемость, но и ликвидировать в ближайшие годы столбняк в СССР.

На основании изучения эпидемиологии столбняка и состояния его
профилактики в СССР были пересмотрены устаревшие методы его предуп-
реждения и предложены новые, научно обоснованные. Для планового про-
ведения мероприятий по профилактике столбняка за последние годы Мини-
стерством здравоохранения СССР даны все основные руководящие
директивы.

Основные мероприятия, намеченные для снижения и ликвидации столб-
няка в СССР сводятся к следующему:

1) профилактика столбняка должна осуществляться с учетом его
зонального распространения по территории Советского Союза;

2) в зонах с повышенной заболеваемостью, где показатель на 10 000 на-
селения превышает 0,3, должна проводиться активная иммунизация столб-
нячным анатоксином всего сельского-населения;

3) на всей территории СССР введена обязательная активная иммуни-
зация против столбняка всех детей, а также лиц, предусмотренных в инст-
рукции, которые по роду своей деятельности более подвержены опасности
заболевания столбняком;

4) широко внедрена в практику во всех местностях активно-пассивная
профилактика столбняка при травмах.

В данное время иммунизацию детей против столбняка проводят ассо-
циированными препаратами против столбняка, дифтерии и коклюша: кок-
.~:-:чнно-дифтерийно-столбнячной вакциной (КДС или АКДС), дифтерийно-
•олбнячным анатоксином (АДС). АДС — анатоксин представляет собой
oic-сь концентрированных, очищенных дифтерийного и столбнячного ана-
Ьксинов, сорбированных на гидроокиси алюминия; в 1 мл препарата содер-
жится 20 ЕС столбнячного анатоксина и 60Lf дифтерийного анатоксина.
нкцина АКДС содержит 20 млрд. коклюшных микробов, убитых форма-
тном, 30Lf дифтерийного и 10 ЕС столбнячного анатоксина в 1 мл, сорби-
пзанных на гидроокиси алюминия.

Первичная иммунизация детей производится с 5—6 месяцев до 5 лет
•̂••'•инированным препаратом против коклюша, дифтерии и столбняка

|АКДС или КДС-вакциной). Курс иммунизации состоит из трех прививок
•о 0,5 мл с интервалом между инъекциями в 30—40 дней. Первую ревак-
•инацию проводят через 9—12 месяцев после законченного курса вакци-
вахни однократно 0,5 мл АКДС или КДС-вакцины. Вторую ревакцинацию

рюводят через 2 года после первой (приблизительно в возрасте 3—4 лет)
Еократно путем введения 0,5 мл АКДС или КДС-вакцины. Последующие

>ьз:-:цинации проводят детям 7—12 лет путем однократного введения
.5 мл дифтерийно-столбнячного анатоксина (АДС). Для поддержания имму-

итета против столбняка рекомендуется в дальнейшем каждые 8—10 лет
m-.ir.'b 0,5 мл очищенного адсорбированного столбнячного анатоксина.

•tor метод иммунизации детей в СССР уже оказал свое значительное влия-
•Е на снижение заболеваемости детей столбняком.

Активная иммунизация взрослого населения в Советском Союзе осу-
жесзляется главным образом с помощью столбнячного анатоксина, пред-
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ставляющего собой очищенный концентрированный препарат, сорбирован-
ный на гидроокиси алюминия, содержащий не менее 20 ЕС в 1 мл. Первич—?
иммунизация взрослых складывается из 2 прививок по 0,5 мл анаток-
сина с интервалом между инъекциями в 30—40 дней. Ревакцинация п: _-
водится через 9-—12 месяцев, а в дальнейшем через каждые 8—10 лет путем
однократного введения 0,5 мл анатоксина. Кроме того, по эпидемически
показаниям проводится иммунизация поливакциной, содержащей в прим
вочной дозе (1,5 мл) 0,1 мг полного брюшнотифозного антигена, 0,25 •
паратифозных А и В, а также 10 ЕС столбнячного анатоксина. После имм\-
низации поливакциной через 30—40 дней производится дополнительная
инъекция 0,5 мл столбнячного анатоксина. Ревакцинация делается через 9— \~L
месяцев. Исследования, проведенные в последние годы в Советском Сою-
зе и во многих зарубежных странах, показали, что профилактика столбняка
одним анатоксином или в ассоциации с другими антигенами весьма
эффективна.

Для профилактики столбняка у взрослых и детей при ранениях с по-
вреждением кожных покровов, ожогах, обморожениях, а также при кри-
минальных абортах предложены два основных пути в зависимости от того,
был ли ранее иммунизирован против столбняка пострадавший или нет.
В случаях легких ранений, когда достоверно известно, что раненый был
полностью вакцинирован против столбняка и со дня последней ревакци-
нации прошло не более 10 лет, или раненый был вакцинирован не более
2 лет назад, но не ревакцинирован, вводят 0,5 мл столбнячного ана-
токсина.

Если же после очередной ревакцинации прошло не более 2 месяцев,
то столбнячный анатоксин совсем не вводят.

Однако при тяжелых ранениях, загрязненных почвой, лицам, ранее
привитым против столбняка более 10 лет назад или вакцинированным без
ревакцинации более 2 лет назад, вводят 0,5 мл столбнячного анатоксина
и через 30 минут другим шприцем в другой участок тела вводят не менее
3000 АЕ очищенной противостолбнячной сыворотки.

У непривитых против столбняка взрослых и детей профилактика столб-
няка осуществляется комбинированно путем одновременной активной и
пассивной иммунизации, проводимой в наиболее короткий срок после
ранения. Сначала вводят 0,5 мл столбнячного анатоксина, через 30 минут
в другой участок тела вводят 3000 АЕ противостолбнячной сыворотки,
через 5 дней столбнячный анатоксин вводят вторично в той же дозе. Пер-
вую вакцинацию проводят через 9—12 месяцев.

По мнению Smith, Evans, Jones (3963), одновременная активная и пас-
сивная иммунизация против столбняка является эффективной. Eckmann
(1963) и Ikic (1963) считают, что при одновременном введении анатоксина
и сыворотки может быть задержка на несколько дней развития активного
иммунитета, но он не может подавляться.

При профилактике столбняка анатоксином и сывороткой необходи-
мо вводить раненому 3000 АЕ сыворотки. Б. В. Воскресенский (1958)
сообщает, что в УССР в 1952—1954 гг. своевременно введенная сыворот-
ка в количестве 1500 АЕ не защитила, от заболевания столбняком 542
человека. По данным Patel, Mehta, Nanavati (1963), с 1954 по 1962 г.
в один госпиталь в Бомбее поступило 4733 больных столбняком, из
них 57 человек своевременно после ранения получали профилактиче-
скую дозу сыворотки в количестве 1500 АЕ. Эти сообщения, как и мно-
гие другие, подтверждают необходимость увеличения дозы сыворот-
ки до 3000 АЕ.
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Серопрофилактика столбняка в некоторых довольно редких случаях
осложняется сильной реакцией на введение сыворотки раненому. Иногда
после инъекции лошадиной сыворотки у людей развиваются крапивница,
сывороточная болезнь, невриты, тяжелый анафилактический шок со смер-
тельным исходом.

Для предупреждения тяжелых реакций у людей на введение лошади-
ной сыворотки необходимо ставить перед инъекцией сыворотки внутрикож-
ную пробу путем введения 0,1 мл сыворотки, разведенной 1:100. Это дает
возможность выявить у людей повышенную чувствительность к лошадиной
сыворотке (Damman, 1961). Сыворотку необходимо вводить маленькими до-
зами, сначала 0,1 мл, а при отсутствии реакции через 30 минут — 1 час —
всю дозу сыворотки.

В связи с тем что профилактика столбняка путем введения лошадиного
антитоксина вызывает иногда тяжелые реакции, в США и Англии проведены
наблюдения по пассивной иммунизации людей против столбняка с помощью
человеческого антитоксина, введение которого не опасно. У доноров муж-
чин при ревакцинации против столбняка легко получить более 40 АЕ в 1 мл
сыворотки (Smolens и др., 1961; Rubinstein, 1962).

Для ликвидации столбняка у новорожденных в местностях с высокой
заболеваемостью столбняком взрослых, где должна быть проведена сплош-
ная активная иммунизация населения против столбняка, мы предложили
провести иммунизацию столбнячным анатоксином в первую очередь всех
взрослых женщин. В случае беременности этих женщин необходимо за 15—20
дней до родов ревакцинировать их путем введения 0,5 мл столбнячного
анатоксина. Если роды произошли на дому в плохих санитарных условиях,
родильнице и новорожденному необходимо ввести по 3000 АЕ противо-
столбнячной сыворотки, а родильнице ввести также 2 раза с интервалом
5 дней по 0,5 мл анатоксина. До проведения сплошной иммунизации взрос-
лых женщин необходимо провести иммунизацию беременных женщин столб-
нячным анатоксином. Вакцинацию надо начинать в конце первой — начале
второй половины беременности введением 0,5 мл анатоксина, а затем через
30 дней еще 0,5 мл анатоксина с последующей ревакцинацией 0,5 мл анаток-
сина за 15—20 дней до родов.

В настоящее время ведется широкая апробация метода активной имму-
низации против столбняка беременных женщин в некоторых районах СССР,
где наблюдается столбняк новорожденных. Эти меры наряду с массовой са-
нитарно-просветительной работой приведут к полной ликвидации столб-
няка у новорожденных.

Об эффективности профилактики столбняка у новорожденных путем
иммунизации беременных женщин сообщает Katicht (1960). У беременных
очень а-ктивно вырабатывается антитоксин, передающийся через пл-аценту
плоду. Аналогичные наблюдения были проведены в Новой Гвинее Schofield,
Tucker (1961).

Иммунизация беременных с целью предупреждения столбняка у ново-
рожденных проводится также в Румынии. Condrea, Poenaru, Ersig, Fili-
pesko (1961) сообщают, что после 3 инъекций анатоксина беременным жен-
щинам у новорожденных имеется защитный титр антитоксина против
столбняка.

Эти данные ясно показывают эффективность профилактики столбняка
у новорожденных при иммунизации беременных женщин.

Анализ заболеваемости столбняком в СССР за период с 1960 по 1963 г.
включительно показывает, что планомерное проведение мероприятий по
профилактике столбняка уже дает свои результаты по снижению заболевае-
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мости населения. Если среднегодовую заболеваемость столбняком за период
1953—1957 гг. в целом по Советскому Союзу принять за 100%, то средне-
годовая заболеваемость за 1960—1963 гг. снизилась на 30%. В РСФСР
заболеваемость снизилась к 1963 г. на 35%, а в Краснодарском крае—
на 42% по сравнению с 1953—1957 гг. В некоторых районах Ростовской
области, где наблюдалась высокая заболеваемость столбняком, в резуль-
тате поголовной иммунизации населения столбняк полностью ликви-
дирован.

В Украинской ССР за 1960—1963 гг. отмечено стойкое снижение забо-
леваемости на 45% по сравнению с 1953—1957 гг.

Особенно показательно сравнение заболеваемости в Молдавской ССР
в последние годы с заболеваемостью в период, предшествующий массовом;,
развертыванию профилактики столбняка: если раньше показатель заболе-
ваемости на 100 000 населения был в пределах 4—5,7, то к 1962 г. забо-
леваемость снизилась более чем в 2 раза. Подобное же снижение заболе-
ваемости в 1962 — 1963 гг. имело место в Белорусской ССР.

Дальнейшее развертывание профилактических мероприятий против
столбняка приведет в кратчайшие сроки к резкому сокращению заболевае-
мости и к полной ликвидации столбняка в ряде мест. Потребуется большая,
напряженная работа всех медицинских работников и актива Красного
Креста для выполнения этой благородной задачи.
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КЛИНИКА И ЛЕЧЕНИЕ СТОЛБНЯКА

К.М. Лобан

И н к у б а ц и о н н ы й п е р и о д при столбняке обычно колеб-
лется от 5 до 14 дней, но может быть более коротким (1—4 дня) и более
длительным — до месяца и больше. Эти наблюдения одинаковы как для
взрослых, так и для детей и новорожденных. Долгое время некоторые
клиницисты полагали, что тяжесть течения столбняка и его исход зависят
от сроков развития болезни после ранения. С установлением этиологическо-
го фактора была опубликована статистика многих клиницистов, показав-
шая, что чем короче инкубационный период, тем тяжелее течение болезни
и хуже прогноз (Rose, 1897; Permin, 1914; В. А. Симагин и А. Н. Краев-
ский, 1917; Buzello, 1929; Saegesser, 1938; С. С. Гирголав, 1945; А. Ю. Ил-
лютович и И. Д. Тарасов, 1960; К- И."Матвеев, 1960, и др.). Считалось, что
наивысший процент летальности наблюдается при инкубационном периоде
в 1—7 дней.

Однако бывают случаи (как об этом писал еще С. П. Федоров в 1895 г.),
когда при инкубационном периоде в 1—10 дней столбняк протекает легко,
а при более длительной инкубации — тяжело и даже с летальным исходом.
Позже это подчеркивалось в работах С. Л. Ерез (1940), А. И. Мануй-
лова (1942), Н. В, Соколова (1946), А. Д. Тохияна (1947), Е. Я. Лаци-
ника (1957) и др.

Опыт показывает, что объективная оценка тяжести болезни и ее прог-
ноза может быть дана не только по срокам инкубационного периода, но
также с учетом других объективных данных, о чем будет сказано ниже.

ТЕЧЕНИЕ, СИМПТОМЫ

Столбняк подразделяют на о б щ и й , или генерализованный, и м е-
с т н ы й , или локальный. У человека заболевание протекает, как пра-
вило, в виде общего столбняка. Он является следствием проникновения
тетанотоксина в центральную нервную систему (спинной и продолговатый
мозг), в основном, видимо, гематогенным путем. Симптомы болезни в таких
случаях развиваются по нисходящему типу.

Болезнь начинается остро. Иногда возникновению типичных симптомов
предшествуют продромальные явления в виде общего недомогания, тяну-
щих болей в ране, подергивания прилегающих к ней мышц, повышенной
реакции больного на внешние раздражения.

Первый характерный диагностический симптом болезни — это тризм,
т. е. тоническое напряжение жевательных мышц, в связи с чем отмечается
нарастающее затруднение при открывании рта. При очень тяжелых формах
болезни зубы полностью сжаты и больной не может открыть рот. Другим
важным симптомом болезни является сардоническая улыбка — risus sar-
donicus: лоб в морщинах, глазные щели сужены, губы больного растянуты,
уголки рта опущены. Оба эти симптома относятся к числу ранних и ха-
рактерны в своем сочетании только для столбняка.
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Вскоре после тризма и сардонической улыбки возникает рнгидвос
мышц затылка, опистотонус и сильная боль в спине. В связи с этим больэ

лежат в постели в типичном положении — на спине с запрокинутой наэщ
(в большей или меньшей мере) головой и приподнятой над кроватью г.

яичной, областью таким образом, что между спиной и посте -= •
можно подвести руку. Позже появляется напряжение мышц живота, кс~ -
рые с 3—4-го дня болезни становятся твердыми, как доска, и мышц конеч-
ностей. Ноги обычно вытянуты, поэтому движения ограничены или, вернет,
щадящие. Движения рук несколько свободнее. Важным дифференциал ьвш
диагностическим признаком является то, что тоническому напряжение
при столбняке подвергаются только крупные мышцы конечностей. Мышць*
же стоп и кистей рук, а следовательно, пальцы рук и ног почти всегда
свободны от напряжения (Ф. С. Корганова-Мюллер, 1940; А. Ф. Билибин.
1962; К- М- Лобан).

Далее в процесс вовлекаются межреберные мышцы и диафрагма.
Тоническое напряжение их ведет к ограничению дыхательных экскур-
сий, к поверхностному дыханию и учащению его. Вследствие тонического
сокращения мышц промежности затруднены мочеиспускание и дефе-
кация.

Длительное тоническое напряжение мышц служит причиной сильных
мышечных болей. Оно также вызывает накопление в мышцах молочной
кислоты, что в свою очередь ведет к ацидозу, ухудшающему общее течение
болезни.

На фоне тонического напряжения почти всех групп произвольных мышц
появляются общие, часто называемые клоническими или тетаническими.
судороги длительностью от нескольких секунд до*минуты, возникающие
то несколько раз в течение суток, то каждые 3—5 минут. Различна и сила
судорог: чем они сильнее, тем опаснее для жизни ввиду возможности асфик-
сии. Сильные общие судороги могут привести к компрессионным переломам
позвонков или же к разрывам мышц. Чаще всего наблюдаются разрывы
m. ilio-psoas и мышц живота.

В патогенезе клонических судорог лежит не только усиливающаяся
афферентная, но также и афферентная импульсация, связанная с неспеци-
фическими раздражителями такого рода, как световые, звуковые, тактиль-
ные и т. д., ответная реакция на которые легко реализуется центральной
нервной системой больных столбняком в связи с ее повышенной возбуди-
мостью.

Клонические судороги наступают внезапно, без каких-либо предвест-
ников. Во время приступов лицо больного синеет, глаза выражают ужас,
а лицо — необычное страдание.

Туловище принимает положение более выраженного опистотонуса
и лордоза—тело больного прикасается к кровати лишь головой и пят-
ками — четко вырисовываются контуры мышц шеи, туловища и рук. Кожа,
особенно лица, покрывается крупными каплями пота. Больные кричат
и стонут от усиливающихся болей, стараются ухватиться руками за спинку
кровати, чтобы создать лучшие условия для дыхания, которое в это время
сильно нарушается. Как правило, во время клонических судорог больные
прикусывают язык. Можно даже считать, что прикус языка типичен для
столбняка, конечно, с учетом остальных симптомов болезни. Во время
клонических судорог, если они удлиняются до 1 минуты и больше, может
наступить асфиксия в результате гипертонуса межреберных мышц, диа-
фрагмы и мышц гортани: дыхание останавливается и больной умирает,
если ему срочно не оказать соответствующую помощь.
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Столбняк обычно сопровождается повышением температуры при непра-
вильном характере ее и постоянной потливостью, особенно усиливающейся
во время судорог.

Клинический опыт показывает, что чем выше температура у больных
столбняком, тем хуже прогноз. При температуре выше 41° прогноз почти
всегда неблагоприятный, так как свидетельствует в одних случаях об очень
высокой степени специфического токсикоза, а в других случаях — о раз-
витии тяжелых осложнений (пневмония, сепсис и т. д.).

Специфических изменений со стороны органов дыхания при столбняке
нет. Возникающие же нередко пневмонии вызываются вторичной микро-
флорой, причем воспалительный процесс развивается довольно быстро
в связи с уменьшением дыхательной экскурсии легких и развитием в них
застойных явлений. С появлением пневмонии, часто трудно диагностируе-
мой из-за ограничения подвижности легких, течение болезни обычно усу-
губляется ввиду постепенно нарастающих явлений гипоксемии и гипоксии,
а значит, и ацидоза. Появляющийся при пневмонии кашель характери-
зуется затруднением отхаркивания мокроты вследствие напряжения межре-
берных мышц и диафрагмы. Нередко же каждый кашлевой толчок ведет к
появлению приступа клонических судорог. Накапливающаяся таким образом
в трахеобронхиальном дереве мокрота становится механическим препятст-
вием для прохождения воздуха, чтб, естественно, еще больше ухудшает
легочную вентиляцию, а в целом и течение болезни. Пневмония сама по
себе может быть причиной смерти. Чаще же, однако, летальный исход
наступает вследствие асфиксии.

Изменения со стороны сердечно-сосудистой системы выявляются по
мере нарастания судорожного синдрома. Пульс с 3—4-го дня болезни уча-
щается и становится напряженным, а тоны сердца — громкими при отсут-
ствии изменений границ. Эта картина объясняется тоническим напряжением
всех групп мышц и констрикцией сосудов в результате такого напряжения,
особенно вен. Артериальное давление при усилении и учащении судорог
нередко повышается. Следовательно, деятельность сердца осуществляется
с большой нагрузкой. Особенно страдает при этом правое сердце. Понятно,
что такую нагрузку может преодолеть лишь сердечная мышца, обладающая
хорошими компенсаторными свойствами. В противном случае может быть
расширение границ сердца с истощением компенсаторных функций, особен-
но при нарастании гипоксии и ацидоза. Тогда громкие сердечные тоны сме-
няются глухими и может наступить паралич сердца.

Изменений со стороны органов брюшной полости у больных столбняком
не наблюдается.

В течение всей болезни сознание остается нормальным. Однако всегда
отмечается раздражительность больных, что объясняется как сильными
болями в мышцах, так и длительной бессонницей. Чувствительность кожи,
а также кожные и сухожильные рефлексы обычно повышены. Реакция
зрачков всегда нормальная. Положителен симптом Кернига.

При м е с т н о м с т о л б н я к е симптомы болезни развиваются
по восходящему типу. Патогенетически эта форма болезни является след-
ствием продвижения тетанотоксина от места его образования в ране по дви-
гательным волокнам периферических нервных стволов до соответствующих
сегментов спинного мозга с ответной реакцией на действие токсина прежде
всего со стороны мышц в области раны, где сначала возникает боль, а затем
тоническое напряжение мышц и клонические судороги их. В дальнейшем
тетанотоксин может продвигаться по длиннику спинного мозга с вовлече-
нием в процесс новых, как правило, вышележащих сегментов спинного
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мозга; соответственно появляются характерные симптомы болезни со сто-
роны новых групп мышц от раны и выше. Однако следует подчеркнуть
что если у мелких лабораторных животных (белые мыши, кролики, кошкг
и т. д.) местный столбняк представляет собой основное проявление болез-
ни, то у человека он наблюдается редко. Почти всегда процесс генерали-
зуется по мере поражения новых отделов спинного мозга.

Типичным выражением местного столбняка у человека является так
называемый лицевой паралитический столбняк Розе.

При так называемой головной форме столбняка в судорожный про-
цесс вовлекаются преимущественно дыхательные мышцы, мышцы лицз.
шеи и глотки (т. е. сферы моторных черепномозговых нервов) со спазмам:"
глотательной мускулатуры, особенно при проглатывании жидкости и пищ;-:
(гидрофобия), мышц голосовой щели, диафрагмы и межреберных мыши
Это одна из тяжелейших форм болезни, ибо в таких случаях обычно пора-
жается верхний отдел спинного и продолговатый мозг, чем обусловливается
поражение жизненно важных центров его, в частности центра дыхания
и ядер блуждающего нерва. При этой форме столбняка смерть может насту-
пить не только от асфиксии вследствие судорожного синдрома, но такжг
и от паралича сердца или дыхания. В таких случаях предвестниками небла-
гоприятного исхода являются учащение дыхания до 60 в минуту и значи-
тельная тахикардия. Эту форму болезни называют еще «бульварным» столб-
няком (З.И. ВольфсониВ. В. Громов, 1940; А. Н. Онанова, 1941; Н. К. Ря-
занцева, 1950, и др.). В связи с изложенным мы считаем необходимым
отметить, так же как и Calvin (1944), что головной столбняк является
не местным, как это считают некоторые авторы (М. Г. Малкина, 1948.
Н. П. Патрик, 1962), а генерализованным в патогенетическом и клини-
ческом отношении процессом, развивающимся по нисходящему типу,
чем эта форма болезни и отличается от лицевого паралитического столб-
няка.

По тяжести течения болезни наши отечественные авторы подразделяют
столбняк на очень тяжелую, тяжелую, среднетяжелую и легкую формы.
Некоторые же зарубежные клиницисты тяжесть болезни оценивают по сте-
пеням: I степень соответствует легкой форме по нашей классификации.
II — среднетяжелой, III — тяжелой и IV — очень тяжелой.

Для определения тяжести болезни мы, так же как Pratt (1945), Devens
и Schostok (1957), Pinheiro (1957), Alhady, Castro и Klotzel (1958), Mollaret
(I960), считаем необходимым и правильным учитывать не только длитель-
ность инкубационного периода, но также выраженность судорожного синд-
рома и быстроту его развития с появления первых признаков столбняка
(на что впервые обратил внимание С. П. Федоров в 1895 г., а затем и Cole
в 1942 г.), температурную реакцию, состояние сердечно-сосудистой дея-
тельности, наличие осложнений.

При легкой форме болезни, кстати, редко наблюдаемой, отмечается
умеренно выраженный тризм, сардоническая улыбка, опистотонус, слабо
выраженный гипертонус других групп мышц, нормальная или субфебриль-
ная температура; тахикардии нет или она незначительная; инкубационный
период чаще длится более 20 дней, но может быть и короче, а симптомы
болезни развиваются в течение 5—6 дней. Клонические судороги отсутству-
ют или они незначительны.

При среднетяжелой форме наблюдаются те же симптомы, а также
нечастые (несколько раз в течение суток) и умеренно выраженные клони-
ческие судороги, умеренная тахикардия, субфебрильная или иногда высо-
кая температура, умеренная потливость; инкубационный период равен
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15—20 дням; вся клиника болезни развивается в течение 3—4 дней. Болезнь
протекает остро или подостро.

При тяжелой форме болезни симптомы те же, что и при среднетяжелой,
но уже с присоединением частых (несколько раз в течение часа) и интен-
сивных клонических судорог, выраженной потливости и тахикардии, высо-
кой температуры, постоянно повышенного тонуса мышц между приступами
судорог, возможных осложнений в виде пневмонии; симптомы болезни
развиваются через 24—48 часов; инкубационный период равен 7—14 дням,
но может быть и более длительным. Болезнь всегда развивается остро.

При очень тяжелой форме на фоне высокой или даже гиперпиретиче-
ской температуры, значительной тахикардии появляются очень частые
(несколько раз в течение 1—5 минут) и сильные клонические судороги,
сопровождающиеся цианозом и угрожающие асфиксией; симптомы болезни
развиваются в течение 12—24 часов, инкубационный период продолжается
до 7 дней, но может быть и более длительным. Эта форма болезни разви-
вается остро, а часто молниеносно и тогда обычно заканчивается смертью.
К таким формам болезни почти всегда относится головной, гинекологический,
послеродовой (пуэрперальный) и послеоперационный столбняк, столбняк
новорожденных.

Относительно головного столбняка уже говорилось, что его тяжесть
объясняется поражением токсином --продолговатого мозга. Что касается
гинекологического столбняка или столбняка, развивающегося после крими-
нального аборта, то тяжесть болезни в таких случаях определяется рядом
обстоятельств. Прежде всего в полости матки создаются наилучшие ана-
эробные условия для развития столбнячной палочки и образования в боль-
шом количестве токсина. Кроме того, в полость матки одновременно со
столбнячной палочкой может быть занесена и другая микрофлора, в част-
ности стафилококки, которые, с одной стороны, способствуют более быст-
рому развитию столбнячной палочки (синергизм), а с другой — к возникно-
вению местных воспалительных явлений и довольно часто к сепсису. Это
резко ухудшает течение болезни и прогноз обычно становится крайне небла-
гоприятным (А. С. Боброва, 1941; И. П. Беклемишев, 1955; С. В. Смолен-
ков, 1958; Р. Б. Эпштейн, 1960, и др.). Эти же причины определяют тяжесть
болезни при послеродовом и послеоперационном столбняке, когда леталь-
ность бывает почти абсолютной.

Послеродовой столбняк развивается, когда роды происходят в анти-
санитарных условиях и особенно тогда, когда роды принимают невежест-
венные люди, которые для остановки кровотечений тампонируют влагалище
тряпьем, листьями подорожника и т. д.

Послеоперационный столбняк неоднократно описывался в литературе
iBuzello, 1929; Л. И. Лозинский, 1939; Ф. С. Корганова-Мюллер, 1940;
А. М. Мажбин, 1957; Rostock, 1950; Г. Б. Логвинский, 1954; Hollmann,
i960, и др.). Мы также наблюдали 3 больных, у которых столбняк развился
после операций. В редких случаях он может возникнуть после вмешатель-
ства по поводу старых осколочных ранений, загрязненных в свое время
спорами Cl. tetani. Столбняк может развиться и после операций на желу-
дочно-кишечном тракте, матке и мочеполовых органах даже при самых со-
вершенных методах стерилизации инструментов и перевязочного материала
з связи с тем, что столбнячная палочка, находясь в желудочно-кишечном
"ракте человека в качестве сапрофита, при этих операциях может прони-
кать в размозженные ткани и приводить к заболеванию. То же иногда бы-
вает и при операциях на матке и влагалище, на мочеполовых путях. Не
исключена возможность заноса возбудителя в операционную рану с инстру-
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ментарием (Hollmann, 1960) или кетгутом, о чем сообщают многие клиш
цисты, наблюдавшие столбняк после операции.

Особого внимания требует с т о л б н я к н о в о р о ж д е н н ы !
который в нашей стране встречается относительно редко.

А. В. Мазурин и Нгуен Фук-Нги (1962), М. П. Матвеев (1960) и друп
авторы отмечают, что болезнь часто начинается с продромальных явлены
хотя они и неотчетливы, но все же матери указывают на изменение в п с ве-
дении ребенка, в частности беспокойство, пронзительный крик, вялое соса-1

ние груди. Лишь с ut'-ъ-
лением более выражены, i
симптомов, таких, как от-
каз от груди и затрудни
ние глотания, родители об-
ращаются к врачу, кото-
рый обычно и констатируя
наличие тризма. Симптом^
болезни нарастают быстро:
появляется сардоническая

М Y • „ ; улыбка, затруднение ды-
хания, задержка стула I
мочеиспускания, тониче-
ское напряжение всех
групп мышц с типичной
картиной опистотонуса. У

Рис. 116. Столбняк у новорожденного. детей с весом менее 3 кг
чаще . отмечается плевро-

стотонус — изгиб тела дугой в сторону (А. В. Мазурин и Нгуен Фук-
Нги). Голова у детей всегда сильно запрокинута назад, глаза зак-
рыты, лицо морщинистое из-за спазма мимической мускулатуры. Пре-
обладание силы сгибателей ведет к тому, что руки согнуты в локтях, а
пальцы сжимаются в кулак (рис. 116). Положение нижних конечностей
самое разнообразное. Преобладают очень тяжелые и тяжелые формы болез-
ни. Часто у новорожденных столбняк сочетается с патологическим процес-
сом и в области пупка с наличием гнойного и кровянисто-гнойного отде-
ляемого.

Продолжительность столбняка — 2 — 4 недели. Однако острый пе-
риод, когда вся клиническая картина определяется клоническими судо-
рогами, состоянием дыхания и сердечно-сосудистой деятельности, длится
10—15 дней. Это самый опасный период в отношении исхода болезни. С 13—
15-го дня болезни (в случаях выздоровления) можно говорить о начале ре-
конвалесценции, которая протекает всегда медленно. С этого времени
клонические судороги становятся более редкими и менее интенсивными,
а с 17—18-го дня прекращаются полностью. Что касается тонического на-
пряжения мышц, то оно выявляется до 22—25-го дня и позже, причем
отмечается дольше всего со стороны мышц спины и живота. Медленно про-
ходит и тризм. У большинства больных долгое время в период реконва-
лесценции и даже после выписки наблюдается тахикардия.

Мы никогда не наблюдали рецидивов столбняка. Но об этом сообщали
Н. К- Розенберг (1938), Ф. С. Корганова-Мюллер (1940), Rostock (1950)
и другие авторы, подчеркивая, что рецидивы болезни встречаются редко.
Они возникают через несколько недель и даже месяцев после полного вы-
здоровления. Картина болезни типична и характеризуется наличием тех же
симптомоь, что и в остром периоде. Известны случаи, когда больные, выздо-
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ровевшие в остром периоде болезни, умирали вследствие рецидива (Н. К-Ро-
зенберг, Ф. С. Корганова-Мюллер).

По-видимому, в ряде случаев имелся не рецидив, а новое заражение, однако не исклю-
чено, что столбнячные палочки .могут инкапсулироваться и сохраняться в организме после
первой травмы, а при новой травме или под влиянием какого-либо другого воздействия могут
вновь активизироваться и вызвать рецидив болезни.

О с л о ж н е н и я могут быть подразделены на две группы: 1) свя-
занные с патогенезом болезни и 2) вторичные, вызванные присоединением
вторичной флоры. К числу осложнений первой группы относятся компрес-
сионная деформация позвоночника (тетанускифоз) и разрывы мышц, выяв-
ляемые в остром периоде болезни, мышечные контрактуры и параличи III,
VI и VII пар нервов, обнаруживаемые в период полного выздоровления
больного.

Тетанускифоз, обычно грудного отдела позвоночника, является след-
ствием судорог длинных мышц спины и, по-видимому, некоторой порозности
костной ткани в связи с нарушением циркуляции крови и снабжения ею
костной ткани позвонков. Этот процесс заканчивается, по данным М. А.Коз-
лова (1941), С. М. Буачидзе (1957), Ф. С. Коргановой-Мюллер, как пра-
вило, полным восстановлением формы и функции позвоночника в течение
\%—2 лет.

Следствием сильных клонических судорог могут быть также разрывы
мышц, в первую очередь m. ileopsoas и мышц передней стенки живота.

Из осложнений, вызванных вторичной флорой, чаще всего наблюда-
ются бронхопневмонии, а иногда и лобарные пневмонии. Нередко встречается
и сепсис. Все эти осложнения резко ухудшают течение основного процесса
и даже могут явиться непосредственной причиной смерти.

Диагноз. При среднетяжелых, тяжелых и очень тяжелых формах бо-
лезни клиника столбняка типична и не представляет трудностей для диаг-
ностики. В некоторых же случаях, особенно при легком течении, болезнь
приходится дифференцировать с другими заболеваниями, имеющими близ-
кую симптоматику. К их числу относятся миозит или нейромиозит, истерия,
-еритонзиллит, заглоточный абсцесс, бешенство, перелом основания че-
репа, отравление стрихнином, тетания. Самые ранние симптомы у большин-
ства больных столбняком — тризм с затруднением приема пищи и сардо-
-ическая улыбка. Появление затем болей в мышцах всех групп, особенно
спины, ригидности мышц затылка, живота, конечностей, опистотонуса,
затруднения дыхания, тахикардии и потливости при нормальной реакции
•пачков и ясном сознании подтверждают диагноз. Походка в легких случаях
заболевания скованная — «по стойке смирно» или с несколько запрокинутой
кзади головой и туловищем. Все эти симптомы выявляются лишь при тща-
тельном опросе и осмотре больного. Кроме того, надо всегда помнить о воз-
уожности возникновения столбняка у лиц, получивших различного рода
:анения.

Лабораторный метод диагностики столбняка см. выше (стр. 538).
Прогноз. Летальность при столбняке (без применения современных

методов лечения) очень высока. При очень тяжелой и тяжелой формах
-хиезни летальность достигает нередко 80—90%. К числу таких тяжелых
форм относятся столбняк новорожденных, пуэрперальный и послеопера-
ционный столбняк, головной столбняк. Следует подчеркнуть важное прог-
ностическое значение некоторых симптомов болезни. Наши наблюдения
I данные других клиницистов свидетельствуют о том, что судорожный
синдром с преимущественной локализацией в области голосовой щели и гипер-
^нретическая температура — крайне неблагоприятные признаки. Тоже еле-
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дует сказать и о нарастающей тахикардии или о смене ее брадикаглче
и нарастающим тахипноэ. Трудно установить зависимость между харш
тером травмы и прогнозом. У детей и лиц пожилого возраста столбе!
протекает тяжелее, чем у молодых и лиц среднего возраста.

Местный столбняк протекает всегда легко с благоприятным исходе*.
Однако в случаях генерализации болезни прогноз становится хуже.

Особенности патогенеза стобняка определяют и причины смерти •
нем, а именно: 1) асфиксия вследствие судорожного синдрома; 2) параш
сердечной деятельности или дыхания; 3) осложнения болезни (пневмонии
сепсис); 4) истощение. С помощью современных методов лечения удаетс
значительно снизить летальность при столбняке.

ЛЕЧЕНИЕ

Исходя из основ патогенеза, все клиницисты в настоящее время в лече-
нии столбняка придерживаются принципа комплексности в целях разно-
стороннего воздействия на организм больных. В такой комплексной тера-
пии должно предусматриваться решение многих задач. Одной из них явля-
ется создание условий полного покоя больным.

Вторая задача — нейтрализация вновь поступающего из раны и цир-
кулирующего в крови токсина. Она достигается путем введения противо-
столбнячной сыворотки. Ее рекомендуется назначать по 100 000—150 000 АЕ
внутримышечно 2 дня, а при очень тяжелом течении болезни — максим\ч
3 дня (по Безредке).

Иногда можно рекомендовать в первый день лечения внутримышечное введение СЫЕ -
ротки в сочетании с внутривенным, вводя ее таким образом до 50 000 АЕ капельно, предвари-
тельно разведенную в 250—300 мл физиологического раствора, т. "е. в соотношении 1 : 5—1: \ I
и подогретую до 37°. Детям дозы соответственно уменьшаются в зависимости от возраста •
колеблются в пределах 20 000—80 000 АЕ. Общекурсовая доза обычно исчисляется в преде-
лах 200 000—350 000 АЕ для взрослых, 120 000—200 000 АЕ для детей старшего возраст^
и до 50 000 АЕ новорожденным. Благодаря указанным дозам обеспечивается высокий анти-
токсический титр сыворотки в кровн больного сроком до 3 недель и даже больше и значи-
тельно уменьшаются сывороточные реакции (по нашим наблюдениям примерно до 18% с
40% при длительном введении сыворотки), в том числе и возможность анафилактическогс
шока. Кроме того, частое и длительное введение сыворотки ведет к выработке антител к сыво-
роточному белку, в связи с чем антитоксин быстро выводится из крови и тем самым снижается
эффективность сыворотки. Что касается других способов введения сыворотки, то опыт пока-
зывает их теоретическую необоснованность и практическую неполноценность. Особенно ЭР:
относится к эндолюмбальной и субокципитальной аппликации, после которых возможет
даже смертельный исход.

Показано также введение столбнячного анатоксина. Нативный анаток-
син вводится по 1—2 мл 3—4 раза за время болезни с интервалом в 1-Я
дня (адсорбированный анатоксин — в дозе 0,5 мл). При назначении пре-
парата обязательным условием является введение его за 30 минут до сыво-
ротки и в сторону, противоположную инъекции сыворотки.

Третья, и основная, задача — уменьшение или полное прекращение
тонических и клонических судорог в целях предупреждения асфиксии. Для
этого назначаются седативно-наркотические, а в последние годы кураре-
подобные, нейроплегические и атарактические средства. Из седативно-нар-
котических средств лучше всего использовать хлоралгидрат (до 2 г pro
dosi 4—5 раз в сутки в виде клизм) и барбитураты (люминал, веронал, мс-
динал, нембутал и особенно гексенал в терапевтических дозах; в этих дозах
их хорошо использовать в дополнение к хлоралгидрату). С той же целью мож-
но назначать и бромиды как per os (Sol. Natrii bromati 6,0:200,0 no 2 сто-
ловые ложки на ночь), так и внутривенно (Sol. Natrii bromati 10% по 5—
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10 мл на одно введение). Что же касается широко рекомендовавшегося
ранее в нашей литературе морфина для лечения больных столбняком, то
мы исключили его из арсенала лечебных средств ввиду того, что он угнетает
витальные центры продолговатого мозга, особенно центр дыхания, которые
при столбняке и без того угнетаются столбнячным токсином.

Из заменителей кураре лучше всего назначать средства конкурентного
или антидеполяризующего типа — отечественные препараты кондельфин,
элатин и диплацин и зарубежный d-тубокурарин. Кондельфин и элатин
лучше назначать в дозах, которые дают в той или другой степени релакси-
рующий эффект без паралича дыхательной мускулатуры. Для кондельфина
такими дозами являются 2—2,5 мг/кг или 0,1—0,2 г 6—8 раз в сутки для
взрослых и 0,025—0,05 г 6—8 раз для детей старше 2 лет, а для элатина —
0,8—1 мг/кг или 0,04—0,05 г 6—7 раз в сутки для взрослых и соответственно
детям. Благодаря пероральному применению и кондельфин, и элатин мед-
ленно всасываются в желудочно-кишечном тракте и потому срок действия
их длится 3—3/2 часа, т. е. больше, чем у других кураризантов.

Как ургентное средство в случаях необходимости срочного снятия
угрожающих асфиксией судорог вводится диплацин в дозах 0,7—3 мл
2% раствора (в зависимости от возраста) или 0,8—1 мг на 1 кг веса.

Иногда в дополнение к указанньш средствам можно назначать внутри-
мышечно сернокислую магнезию, оказывающую, как известно, слабое
кураризирующее действие.

Наряду с тактикой частичной кураризации для лечения некоторых
очень тяжело больных курареподобные средства назначаются в полных
парализирующих дозах — 3—4,3 мг/кг для диплацина (8—14 мл 2°L>
раствора) или 5—8 мл 0,1% раствора парамиона, d-тубокурарин с пере-
водом больных на искусственное управляемое аппаратное дыхание. При
такой тактике лечения используются и деполяризующие кураризанты —
дитилин (отечественный препарат), миорелаксан, прокуран, листенон,
сукцинилхолин (зарубежные средства).

Из нейроплегических средств используется аминазин, как один, так
и в составе литической смеси с промедолом как анальгетиком и димедролом
как антигистаминным и в некоторой степени нейроплегическим средством.

Аминазин обладает многообразными фармакодинамическими свойствами, в частности
оказывает протшосудорожное, антигистамннное и снотворное действие, причем вызываемый
им сон близок к физиологическому, Дозы 1,5—1,7 мг/кг на однократное внутримышечное
введение вызывают достаточную релаксацию мышц длительностью 3—5 часов. Следователь-
но, взрослым необходимо вводить 2—4 мл 2,5% раствора препарата 4—5 раз в сутки. Детям
от 1 года до 7 лет препарат назначается до 1 мл, а от 8 до 14 лет — до 2 мл. Промедол по 0,5—•
I мл 2% раствора вводится 3—4 раза в сутки, а димедрол — по 0,05 г порошка или 1—2 мл
2% раствора до 4 раз в сутки для взрослых; детям промедол и димедрол назначаются в соот-
ветствующих терапевтических дозах. В последнее время димедрол часто и с хорошим эффек~
том заменяется венгерским препаратом пипольфеном, который можно назначать по 25—50 мг
(1—2 таблетки) 3 раза в сутки для взрослых и в соответствующих дозах для детей.

Ввиду того что аминазин иногда в больших дозах может отрицательно влиять на веге-
тативные центры, в частности снижать артериальное давление, его лучше назначать с препа-
ратом того же .характера действия, но менее токсичного — с андаксином (по 0,4 —4- 5 раз
• сутки для взрослых). Тогда доза аминазина значительно снижается.

Четвертая задача — предупреждение и лечение вторичных осложнений
болезни, особенно пневмоний и сепсиса. С этой целью рекомендуется назна-
чение комплекса антибиотиков (пенициллин, стрептомицин, тетрациклин,
мицерин, эритромицин, мономицин. сигмамицин в принятых терапевтиче-
ских дозах, а иногда и в довольно высоких). Можно прибегать к комбини-
рованному назначению антибиотиков с сульфаниламидами.

М оО Рук-во по микробиологии, том VII



562 К. М. Лобан

Для поддержания сердечной деятельности у больных с тяжелым и
тяжелым течением болезни, а также и некоторых больных со среднетя;
ми формами ее, показано применение камфары и кордиамина, которые у
шают обмен в сердечной мышце. При значительной тахикардии внутри|
вводится 40% раствор глюкозы по 40—60 мл 1—2 раза в сутки в>
с коргликоном или, лучше, со строфантином. При явлениях прогрессир;
щего падения сердечной деятельности, чаще наблюдаемого при пневмон;
и сепсисе, когда развиваются явления тканевой гипоксии, целесообр*
периодическая ингаляция кислорода, введение прессорных средств п
эфедрина внутримышечно, а также мезатона и норадреналина внутривеь
или тем же путем полиглкжина до 700—1000 мл.

В целях борьбы с ацидозом важное значение имеет поддержание элект-
ролитного баланса путем введения ощелачивающих растворов типа Р н
гера — Локка, белкового и углеводного баланса — путем введения гидро-
лизина, аминопептида, плазмы крови; показано также введение физиологи-
ческого раствора.

Питание больных столбняком производится высококалорийной жидкоз
пищей (бульоны, компоты, молоко, кефир, сметана, сырые яйца, кисели,
чай) с помощью поильников с резиновыми наконечниками, если болыия
может глотать и это у него не вызывает гидрофобию. В противном случае!
(при сильном тризме, гидрофобии) такая пища осторожно вводится с по-
мощью тонкого зонда, осторожно введенного в желудок через нос (только
после введения хлоралгидрата или аминазина).

При очень тяжелом течении болезни по соответствующим показаниям
(закупорка мокротой трахеобронхиального дерева, нарушение акта глота-
ния, гидрофобия, наличие пневмонии или ателектазов, отсутствие эффекта
от консервативной терапии и, наконец, необходимость перевода больных
в процессе лечения на искусственное управляемое дыхание) производится
трахеостомия. Нередко уже только трахеостомия способствует улучшению
легочной вентиляции и уменьшению судорог при указанной выше терапии.

Однако чаще в таких случаях возникает необходимость перевода боль-
ных на искусственно управляемое аппаратное дыхание после предваритель-
ной тотальной кураризации.

С этой целью можно использовать аппараты, работающие ритмично под положитель-
ным перемежающимся давлением (ДП-1, ДП-2, полиомат) или аппараты, работающие с по-
стоянным объемом типа универсального респиратора «Энгстрем». Аппараты этого типа явля-
ются лучшими, так как они работают на заданном объеме с постоянным числом дыханий в ми-
нуту и потому всегда можно дозировать количество вдыхаемого и выдыхаемого воздуха. Число
дыханий при этом для взрослых обычно устанавливается 18—22 в минуту с воздушно-кисло-
родным режимом в соотношении 2:1—-3:1; минутный объем легких 10—12 л (7—8 л воздуха
и 3—4 л кислорода), положительное давление от 0 до 30 см, отрицательное —от 0 до 10 см
водяного столба. Для детей устанавливается соответствующий режим (Л. И. Попова, 1958).

Лечебная тактика в отношении больных столбняком должна строиться
с учетом тяжести течения болезни. Больным с легкой формой заболевания
(наблюдаемой редко) лучше всего начинать лечение с назначения в соответ-
ствующих дозах хлоралгидрата и барбитуратов и уже на их фоне вводить
противостолбнячную сыворотку, анатокси-н и другого рода лечебные сред-
ства. Иногда можно дополнять терапию аминазином.

Больным со среднетяжелой формой в дополнение к изложенной тера-
пии показано назначение кон дельфина или элатина, андаксина и, по пока-
заниям, литической смеси (аминазин, димедрол или пипольфен, промедол}
в небольших дозах, антибиотики и при необходимости сердечные средства
типа камфары и кофеина; обязателен сестринский пост.
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При тяжелом течении назначается весь комплекс лечебных средств.
К их числу относятся противостолбнячная сыворотка, анатоксин, кондель-
фин или элатин и, при необходимости, диплацин, хлоралгидрат, дополняе-
мый барбитуратами в чередовании с андаксином, и литическая смесь, при-
чем дозы входящих в нее лекарственных средств индивидуализируются,
начиная со средних; это в первую очередь касается аминазина. При систе-
матическом назначении литической смеси необходимо регулярное наблюде-
ние за артериальным давлением; при его снижении следует применять
сосудистые препараты (эфедрин, мезатон, адреналин, норадреналин) и
сердечные средства (коргликон, строфантин), а также полиглюкин.

Того же объема терапевтической тактики необходимо придерживаться
и при очень тяжелом течении болезни. Тем не менее в силу значительной
столбнячной интоксикации судороги не всегда удается снять. Поэтому
нередко внутривенно вводится диплацин в дозе до 3 мл 2% раствора взрос-
лым (до 1 мл детям до 7—8 лет, до 1,5 мл детям до 14 лет) для профилак-
тики асфиксии.

Препарат можно назначать по нескольку раз в сутки с учетом
того, что он оказывает свое действие в пределах 40—60 минут. При на-
ступлении асфиксии также вводится диплацин в той же дозе, и с наступ-
лением релаксации мышц (обычночерез 1 — \Уз минуты) производится искус-
ственное ручное дыхание по Сильвестру или путем массажа грудной клетки
с расчетом 20—24 дыхания в минуту либо путем вдувания воздуха больному
через рот (предварительно закрыв пальцами носовые ходы). Но лучше
всего в таких случаях пользоваться аппаратами для искусственного дыха-
ния. И, наконец, при отсутствии положительного эффекта при указанной
терапии больных переводят на длительное управляемое дыхание с назна-
чением паралитических доз кураризантов.

При обширных инфицированных ранениях необходима первичная хи-
рургическая обработка с целью удаления инородных тел и создания усло-
вий хорошего оттока в ране, при которых анаэробиоз был бы невоз-
можен, а также для применения гипертонических и антибактериальных
растворов. Она проводится при достаточной анестезии или под общим
наркозом. В таких случаях за 30 минут до обработки желательно ин-
фильтрировать область раны 10 000—20 000 АЕ противостолбнячной сы-
воротки.

При современных методах лечения наиболее правильно госпитализи-
ровать больных столбняком в специализированные отделения республикан-
ских или областных больниц, оснащенных соответствующей аппаратурой
и хорошо подготовленным, высококвалифицированным персоналом, способ-
ным в любое время суток решать самостоятельно любые тактические вопросы
лечения. В таких отделениях лечение больных должно проводиться бри-
гадой врачей в составе анестезиолога, инфекциониста и, возможно,
терапевта. Лучше всего такое лечение проводить в респираторных
центрах.

В связи с изложенным встает вопрос о транспортировке больных столб-
няком на далекие расстояния. Она, как правило, считается противопока-
занной для таких больных. Однако в настоящее время этот вопрос требует
пересмотра. Дело в том, что с помощью аминазина и закиси азота или толь-
ко с помощью последней можно предотвратить ЕСС неприятные последствия
эвакуации больных, в частности полностью снять судороги и, следовательно,
предотвратить асфиксию. Эвакуацию же удобнее всего производить с по-
мощью вертолетов и санитарных автомашин, оснащенных аппаратами для
искусственного дыхания.
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АНАЭРОБНАЯ ИНФЕКЦИЯ

К- И. Матвеев и Ю. Б. Волгин

Анаэробная инфекция — это раневая инфекция, вызываемая патоген-
ными клостридиями (Cl. perfringens A., Cl. oedematiens, Cl. septicum, C1.
histolyticum, Cl. sordellii, Cl. fallax) и характеризующаяся токсемией, ин-
тенсивным местным отеком, массивным омертвлением ткани и различной
степенью газообразования. Во время второй мировой войны 1939—1945 гг.
это заболевание было широко известно под названием «газовая инфекция»,
сгазовая гангрена» или «злокачественный отек» и другими, которые сейчас
реже применяются для обозначения этой инфекции у человека. В связи с тем
что заболевание чаще поражает мышечную ткань, Mac Lennan (1943) пред-
ложил назвать его «анаэробный миозит» или «клостридиальный миозит»,
ГГЙ названия также употребляются некоторыми авторами.

этиология

Несмотря на то что в данное время хорошо известны основные клостри-
дии, вызывающие анаэробную инфекцию, вопрос об этиологии этого заболе-
зания все еще не полностью изучен. Не выяснена роль сопутствующей
аэробной микрофлоры (стрептококков, стафилококков, кишечной палочки,
-ротея и др.), которая всегда имеется в ране при анаэробной инфекции. Не-
достаточно изучена роль некоторых протеолитических нетоксигенных кло-
;тридий (Cl. sporogenes, Cl. putrificusn др.), находящихся иногда в ране при
развитии этого заболевания. Требуют дальнейшего изучения возможные
возбудители анаэробной инфекции С!, carnis и Cl. difficile, которые были
зыделены при заболевании человека (Н. И. Гращенков, 1946; Feeney,
1947; Smith, 1956; Lindberg с сотр., 1955).

Clostridium perfringens типа А

Возбудитель раневой анаэробной инфекции и пищевых отравлений С1.
perfringens типа А — микроорганизм, широко распространенный в окружаю-
щей нас среде. Впервые он был открыт в 1892 г. Welch и Nuttal. Они назвали
Со Bacillus aerogenes capsulatus. Его синонимы: Вас. phlegmonis emphyse-
~atosae(Fraenkel, 1893); Вас. enteritidis sporogenes (Klein, 1895); Вас. ре-
-"ringens (VeilIon an Zuber., 1898); Bacterium welchii (Migula, 1900); Вас.
welchii (Lehmann, Neumann, 1907); Welchia perfringens (Prevot, 1955).
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Наиболее правильно называть этот микроб Clostridium perfringens (Berge;
1957). Первое родовое название подчеркивает его принадлежность к км
стридиям, а второе видовое — указывает на его активные биохимическ-
и патогенные свойства (perfringens) от латинского глагола — perfringi
прорывающий, проламывающий, прокладывающий дорогу силой, потр
сающий.

М о р ф о л о г и я . Cl. perfringens типа А представляет собой палоч:-
без жгутиков с закругленными концами длиной 4—8 [*., шириной 1 —1,5

Реи. 117. Морфология Cl. perfringens типа А, 18-часовая культура
мясном бульоне. Окраска по Граму. Увеличение в 1000 раз.

(рис. 117). В зависимости от питательной среды в культуре могут находить-
ся короткие толстые палочки, почти кокковидные, или же длинные нитевид-
ные, иногда палочки бывают изогнутыми. Существует зависимость между
морфологией микроба и его диссоциацией. По данным Б. Д. Быченко (1961),
при изучении 468 штаммов различных типов Cl. perfringens в пашей лабора-
тории, в зависимости от того, из каких колоний S, О, М или R взяты бакте-
рии, будет соответственно несколько иная морфология палочки. Морфоло-
гия бактерий может изменяться от присутствия в среде ионов различных
металлов, от действия пенициллина. Это обнаруживается при электронной
микроскопии (рис. 118). Клетки Cl. perfringens А в молодых культурах
окрашиваются по Граму положительно, при старении они становятся грам-
отрицательными.

К а п с у л а . В организме человека и животных Cl. perfringens А об-
разует капсулу (рис. 119), которая сохраняется некоторое время, если ее
выращивать на питательных средах, содержащих нативный белок, в даль-
нейшем при культивировании на средах капсулы не образуется. Капсула
окружает тело микроба в виде светлого ободка, который хорошо виден при
окраске бактерий простым способом. Специальным способом капсула может
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быть окрашена в различные цвета. По мнению Batler (1945), у вирулентных
штаммов всегда более широкая капсула, они резистентны к фагоцитозу.

С п о р ы и их у с т о й ч и в о с т ь . У Cl. perfringens А споры
располагаются чаще в конце палочки, редко — ближе к середине, они не-
сколько шире бактериальной клетки. Споры у этого микроба образуются
в зависимости от условий культивирования: на щелочных средах без угле-
водов, на свернутой лошадиной
сыворотке. Легко получить спо- ?- - - . .-. • -»-
ры при засеве молодой культу-
ры на стерильный песок, кото-
рый медленно подсушивается.
В этих условиях в течение 5—6
суток почти все палочки будут
иметь споры.

При изучении устойчивости
спор Cl. perfringens А было от-
мечено, что они способны пере-
носить значительные воздейст-
вия температуры, а также раз-
личные химические факторы.

Выясняя устойчивость спор
этого микроба, полученных на
яичной среде, Headlec (1931)
установил, что они выдержива-
ли нагревание при 90° в тече-
ние 30 минут; при 95° — в тече-
ние 10 минут; при 100° — в те-
чение 5 минут. Поданным Wein-
berg(1937), устойчивость спор Cl.
perfringens А к температуре мо-
жет быть неодинаковой у раз-
ных штаммов.

Zeissler, Rassfeld (1949) выделили большое количество штаммов С1.
perfringens из кишечника людей, болевших некротическим энтероколитом.
Споры этих штаммов оказались весьма устойчивыми к температуре и выдер-
живали кипячение в течение 2—4 часов.

По данным Л. А. Черной и Г. П. Ковтуновича (1950), устойчивость спор
Cl. perfringens А к кипячению сравнительно невелика — от одной до 9 ми-
нут. Е. А. Гильгут (1951) в нашей лаборатории получила несколько иные
результаты. При изучении воздействия температуры на споры 5 штаммов
Cl. perfringens А, выращенных на свернутой лошадиной сыворотке, было
установлено, что при прогревании в водяной бане при 60° в течение 2 часов,
при 80е в течение 2 часов, при 90° в течение одного часа и при 100° в течение
10 минут споры этих штаммов не теряли способности к прорастанию. Про-

должая эти исследования в нашей лаборатории, Б. Д. Быченко (1961) уста-
новил, что из 165 штаммов Cl. perfringens типа А 17 выдерживали температу-
ру 100° в течение часа, 9 штаммов — 2 часа и 3 штамма — 3 часа. Следо-
вательно, споры некоторых штаммов этого микроба обладают большой
устойчивостью к температуре.

При исследовании химического состава оболочки бактериальной клетки
и мембран спор Joshida с соавторами (1957) удалось отделить бактериальные
эндоспоры от спорангий и вегетативных клеток, а также споровую оболочку
от содержимого споры. При этом не было найдено значительного различия

Рис. 118. Клетки Ct. perfringens типа А на чашке
с кровяным агаром, одпосуточная культура,
Электронная микроскопия. Увеличение в 10200раз
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в содержании аминокислот в количественном и качественном отношении меж-
ду гидролизатом оболочки бактериальной клетки и оболочки споры. Зна-
чительное различие между ними обнаружено в содержании моносахарид: =.
Оболочка вегетативной бактериальной клетки содержит галактозу, глюкоэт
и ксилозу. Попытки обнаружить эти сахара в оболочке спор окончились
неудачно. Споровая оболочка содержит больше азота и липида, чем оболоч-
ка вегетативной клетки, в которой больше фосфора и золы. В протоплазме
клетки было обнаружено 7 свободных аминокислот, в спорах они отсутство-
вали, были найдены только следы аспарагиновой кислоты.

.....

. • • . .

Рис. 11Э.С1. perfringens А. Мазок из печени морской свинки ,погибшей от
анаэробной инфекции. Капсула окружает клетку микроба в виде

светлой полоски. Окраска но Г.раму. Увеличение в 1000 раз.

А н а э р о б и о з. С1. perfringens А не очень чувствителен к кислоро-
ду. Он может расти на средах при давлении кислорода в 40 мм. Однако если
на него непосредственно действовать кислородом в культуре, то некоторые
штаммы погибают уже через 3 минуты.

При изучении анаэробных свойств этого микроба необходимо всегда
иметь в виду, что штаммы, содержащие посторонние микробы, менее чув-
ствительны к кислороду, чем очищенные штаммы.

М о р ф о л о г и я к о л о н и й . Морфология колоний Cl. perfringens
А значительно изменяется от условий выращивания этого микроба. На по-
верхности плотных питательных сред могут образоваться несколько видов
колоний: S-колонии с гладкими ровными краями и R-колонии с неровны-
ми шероховатыми краями. В зависимости от диссоциации иногда вырастают
только гладкие колонии, а иногда одни.шероховатые колонии, кроме того,
у некоторых штаммов встречаются М-колонии смешанного типа. Эта форма
колоний характерна для слизистых вариантов Cl. perfringens А, вырабаты-
вающих густую слизь на жидких средах. Встречаются также штаммы,
образующие мутные с гладкой поверхностью О-колонии.
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На кровяном агаре через 12—18 часов образуются мелкие (до 2—4 мм)
колонии, мутные или сероватые, окруженные зоной гемолиза; в дальней-
шем под воздействием кислорода эти колонии становятся зеленоватыми
(рис. 120). Наиболее часто гладкие колонии образуются на 2% агаре с 5%
крови барана и 0,5% глюкозы. На средах, не содержащих углеводов, чаще
вырастают шероховатые колонии. На печеночном агаре образуются серова-
тые колонии eS-форме, они имеют более светлые ровные края и более темный

Рис. 120. Колонии С1. perfringens типа А на кровяном ага-
ре, окруженные зоной гемолиза. Натуральная величина.

центр, в R-форме колонии могут быть вытянутой формы. Диссоциация чаще
наблюдается после длительного хранения штаммов без пересевов. Verder
(1933) постоянно наблюдал у Cl. perfringens A 5 различных типов колоний
на агаре с 5% лошадиной или кроличьей крови.

При выращивании этого микроба на кровяном агаре при температуре
45° Е. А. Гильгут и К- И. Матвеев (1951) получили шероховатые колонии
в виде звездочек.

В глубине агара штаммы Cl. perfringens А, находящиеся в S-форме,
образуют колонии в виде дисков или чечевицы; у гладких форм отдельные
стороны колоний иногда имеют выступ в виде протуберанца. У штаммов,
находящихся в R-форме, при выращивании на высоком агаре образуются
колонии в виде комочков ваты серого цвета, пушинок. В глубине агара у од-
ного и того же штамма может появиться два вида колоний; одни гладкие,
в виде дисков, а другие шероховатые в виде комочков ваты. Штаммы, об-
разующие на высоком агаре дисковидные колонии, на чашках вырастают
на поверхности агара в виде гладких колоний с выпуклым центром и резким
гемолизом вокруг колоний.

Морфология палочек Cl. perfringens А в S- и R-колониях различна.
В гладких колониях обычно обнаруживаются короткие толстые палочки,
красящиеся по Граму положительно. Палочки из шероховатых колоний
более длинные, часто встречаются нитевидные, а в некоторых случаях колбо-
видные формы.
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Все это свидетельствует, что при диссоциации колоний этого микрог*
на S- и R-форму образуются не только разные по морфологии КОЛОНИЙ.
но и разные по морфологии и биологическим свойствам бактериальные клет-
ки. А. Н. Мещеринова (1950) установила, что штаммы О. perfringens А, на-
ходящиеся в S-форме, часто обладают и R-антигеном.

Р о с т н а с р е д а х и п о т р е б н о с т ь в п и т а н и и .
Cl. perfringens А растет на многих средах, твердых и жидких, которые
применяются в лабораториях. На жидких средах, особенно с содержанием
глюкозы, происходит бурный рост микроба, при этом бывает сильное газо-
образование, главным образом Н2 и СО2. Начало роста происходит быстро,
особенно при посеве вегетативных форм, в некоторых случаях уже через
1—2 часа отмечаются изменения среды, размножение бактерий.

Через 8—12 часов после посева рост микробов на жидкой среде почти
заканчивается. При стоянии среда постепенно светлеет и большое количе-
ство бактериальных клеток оседает на дно, образуя обильный осадок. Куль-
туры Cl. perfringens А имеют своеобразный запах масляной кислоты. В про-
цессе роста происходит падение рН до 5—5,4. Оптимальный рост дд4
выращивания микроба наблюдался при рН 7,2—7,4, но граница роста до
вольно широка, микроб может расти и при рН 5—8,5.

Микроб хорошо растет на мясных жидких средах Martin (1898), Pope
и Smith (1932), Weinberg (1937), и др. К- И. Матвеев и В. Д. Никитина
(1951—1959) предложили для выращивания Cl. perfringens А бульон из
триптического гидролизата казеина с автолизатом дрожжей. И. Н. Вино-
градова с сотрудниками (1958) разработала метод приготовления казеиново-
растительной среды для выращивания возбудителей анаэробных инфекций.
Б. Д. Быченко, В. Ф. Рунова, К- И. Матвеев и И. Н. Виноградова (1962)
предложили сухую среду из триптического гидролизата с кукурузным экст-
рактом и автолизатом дрожжей. Л. Г. Иванова, Т. И. Сергеева и Н. В. Пло-
скирев в нашей лаборатории (1962) рекомендовали для выращивания С1.
perfringens А бульон из сухой среды, состоящей из триптического гидро-
лизата китовой муки, настоя печени и дрожжей. Среда оказалась пригодной
для бактериологической диагностики анаэробной инфекции.

Твердые среды для- получения отдельных колоний Cl. perfringens A
готовятся из различных жидких сред путем добавления к бульону 1,5 —
2% агар-агара и различных стимуляторов роста: крови, нативной кровяной
сыворотки, витаминов и др. В некоторых случаях в твердую среду добав-
ляют ингибиторы (антибиотики и др.) для подавления роста сопутствующей
микрофлоры.

CL perfringens А окисляет, коагулирует лакмусовое молоко, при этом
образуются белые рыхлые хлопья и происходит бурное выделение газа.

Fuchs и Bonde (1957) тщательно изучали потребности в питательных
веществах 3 свежевыделенных штаммов Cl. perfringens А. Оптимальный
рост этого микроба наблюдался при рН 6,7—7,5 и температуре 37°. Для роста
были необходимы витамины: аденин, пантотенат кальция, пиридоксин,
биотин. Рибофлавин не оказывал никакого действия на рост изучавшихся
этими авторами штаммов. Добавление других факторов роста также не
вызывало стимулирующего действия. Никотиновая кислота или никотин-
амид для свежевыделенных штаммов Cl. perfringens А не требовались. Но
после пассажей их на среде, богатой никотиновой кислотой, они привыкали
к ней и росли лучше в ее присутствии. Натрий был необходим для оптималь-
ного роста, требовались лишь следы калия; увеличение калия усиливало
рост, но высокие концентрации его подавляли рост, если не увеличивалась
также концентрация натрия; в сульфате изучаемые штаммы Cl. perfringens A
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не нуждались. Удаление хлористого магния и железа из среды приводило
к полному отсутствию роста этих бактерий. Когда фосфат калия, натрия,
хлористый аммоний, хлористый магний и хлористое железо содержались
в оптимальных условиях, добавления других неорганических веществ нетре-
бовалось. Потребность в азоте Cl. perfringens А могла быть обеспечена
казеином, гидролизованным соляной кислотой, если к среде добавляли трип-
тофан и аммониевую соль. Казеиновый гидролизат можно было заменить
19 чистыми аминокислотами. Крайне необходимы для роста были аргинин, ас-
парагиновая кислота, цистин, глютаминовая кислота, гистидин, лейцин,
фенил ал анин, треонин, триптофан и валин. Для максимального роста
необходимо было присутствие лизина, глицина и серина. В метионине нуж-
дался один из трех штаммов, ни один из них не требовал серина (который,
по данным Boyd и др., был необходим для штамма CI. perfringens А ВР6К).
аспарагиновая кислота была нужна для всех трех изучаемых штаммов, но
не для BPfiK- Это указывает, что свежевыделенные штаммы и длительно
культивируемые в лаборатории отличаются в потребностях питания. С1.
perfringens А использует в качестве источника энергии углеводы и аналогич-
ные соединения. Без добавления глюкозы интенсивного роста не наблюда-
лось, только галактоза обеспечивала такой же рост, как и глюкоза. Бакте-
риями использовались: сахароза, мальтоза, лактоза, фруктоза, но они да-
вали более слабый рост, чем глюкоз'а.

С а х а р о л и т и ч е с к и е с в о й с т в а . Cl. perfringens А об-
ладает активными сахаролитическими свойствами. Большинство штаммов
этого микроба ферментируют с образованием кислоты и газа следующие
углеводы; глюкозу, ксилозу, галактозу, сахарозу, мальтозу, лактозу, раф-
финозу, маннозу, крахмал, гликоген и инозит, глицерин разлагают не все
штаммы. Этот микроб не сбраживает маннит, дульцит, редко ферментирует
салицин, инулин.

Hall (1922) считал, что Cl. perfringens А не ферментирует салицин. При
более тщательном изучении Wilsdon (1931) установил, что в мясном бульо-
не 48 штаммов Cl. perfringens А из 50 разлагали салицин, в то время как
в пептонной воде из 50 штаммов ферментировали салицин только 10. Это
показывает, что разложение салицина зависит от условий культивирования.

А. Н. Мещеринова (1950) считает, что способность разлагать глицерин
у одного и того же штамма Cl. perfringens А не постоянна и, следовательно,
разделение по этому признаку на 4 группы, предложенное Simonds, не может
считаться обоснованным. Необходимо учитывать, что изменение условий
культивирования отдельных штаммов этих бактерий приводит к потере или
появлению у них способности разлагать салицин, глицерин и инулин.

П р о т е о л и т и ч е с к и е с в о й с т в а . Cl. perfringens А об-
ладает значительными протеолитическими свойствами. Почти все штаммы
разрушают желатину, из 165 штаммов этого микроба только 29 штаммов ее
не изменяли (Б. Д. Быченко, 1961). Ridweli и др. (1950) обнаружили выде-
ление протеолитичсских ферментов во время роста этого микроба. Действие
их на желатину, казеин, гольевой порошок, яичный альбумин установлено
при оптимальном рН 7. Активирование протеолитических ферментов про-
исходило сульфгидрильными соединениями, добавление двухвалентных ме-
таллов усиливало активирование. Частичное очищение и изучение неко-
торых биохимических свойств фермента коллагеназы произвели Ridweli,
van Heyningen (1948).

В настоящее время хорошо известно, что Cl. perfringens А может вызы-
вать реакцию восстановления. Этот феномен используется для обнаружения
его в смешанных культурах (среда Вильсона и Блэра).
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Токсины. С1. perfringens А продуцирует несколько разных токсинов,
которые обнаруживаются по патологическому действию на клетки живот-
ного (культура тканей, эритроциты, кожа), а также серологическими и дру-
гими методами. У этого микроба обнаружены а-, б-, •/-, и-, v-токсины.
Кроме того, микроб вырабатывает еще 3 компонента, которые пока не
определены как токсины, но они могут играть значительную роль в инфек-
ции. Это — фибринолизин, описанный Reed, Orr, Brown (1943); «пусковой
фактор», обнаруженный Fredette, Frappier (1946); токсический фактор, уста-
новленный Ganley, Merchant, Bour (1955).

а-Токсин. Наиболее важный компонент—это а-токсин, который обладает
дермонекротизирующими, гемолитическими и летальными свойствами. При
анаэробной инфекции этот токсин вызывает некроз тканей и гемолиз. Омерт-
вевшие ткани разрушаются коллагеназой, у.-токсином. Macfarlane, Knight
(1941) впервые установили, что а-токсин является лецитиназой С(фосфоли-
паза С). Она гидролизует лецитин до фосфорилхолина и диглицерида, ее
активность повышается ионами Са или Mg и подавляется фосфатом, цитратом
или пируватом. Изучению биохимических свойств и механизма действия
лецитиназы Cl. perfringens А посвящено много исследований (van Heyningen,
1941; Zamecnik и др., 1945, 1947; Macfarlane, 1948, 1950; Burrows, 1951;
Oakley, Warrack, 1951; Switalskee, Zakzrewska, 1962; Bangham, Dawson,
1962). Однако эти работы, к сожалению, не привели к полному выяснению
роли этого токсина в патогенезе заболевания. Предполагалось, что лецити-
наза С очень специфична в своем действии. Kushner, Feldman (1958), Gier
и др. (1961) установили, что она, кроме лецитина, гидролизует еще сфин-
гомиелин и цефалин.

В антигенном отношении а-токсин Cl. perfringens А очень близок к ле-
цитиназеС!. bifermentans (Hayward, 1943; Miles, 1947, 1950; Lewis, Macfar-
lane, 1953).

M. В. Исполатовской, Г. А. Левдиковой и И. А. Лариной (1961) методом
электрофореза в крахмальном блоке в борно-боратном буфере рН 8,6 и в
ацетатном буфере рН 5,3 удалось разделить лецитиназу и коллагеназу, а
также определить их электрофоретическую подвижность.

б-тета токсин. Это гемолитический, дермонекротизирующий и леталь-
ный фактор. Для его активности не требуется присутствия ионов Са или Mg,
он инактивируется холестеролом, быстро теряет активность в присутствии
кислорода и при нагревании. Может восстанавливать свою активность в при-
сутствии гидросульфита натрия и цистеина. При анаэробной инфекции
б-токсин способствует гемолизу эритроцитов и развитию анемии. Van Hey-
ningen (1941) выяснил, что гемолитический фактор а- и 9-токсинов отли-
чается по своему действию на оболочки эритроцитов барана и других жи-
вотных. Roth, Pillemer (1955) считают, что 6-токсин является энзимом.
Однако в эритроцитах еще не обнаружен субстрат, на который он действует.

Существует значительное антигенное родство между б-токсином С1.
perfringens А и гемолизинами некоторых бактерий: стрептококка, пневмокок-
ка, Cl. tetani.

к-каппа токсин. Oakley, Warrack, van Heyningen (1946) установили,
что /-токсин является ферментом коллагеназой, расщепляющим нативный
коллаген человека и животных. Активность его усиливается цистеином
в смеси с двухвалентным железом. Под действием этого фермента при
анаэробной инфекции разрушаются ретикулярная ткань мышц и кол-
лагеновые волокна соединительной ткани. Коллагеназа вызывает разруше-
ние сухожилий, а также распад мышц~ Bidwell и van Heyningen (1948) по-
лучили коллагеназу в очищенном виде, при этом оказалось, что при гидро-
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.лизе коллагена и желатины оптимальная активность фермента наблюдалась
при рН 6—7,5. При разрушении клеток бактерий и спор Cl. perfringens A
обнаружена коллагеназа, нейтрализующаяся сывороткой антиперфрингенс А
(Meisel, Albrycht, Rymkiewicz (1959).

[i-мю токсин, или гиалуронидаза. Этот фермент обладает способностью
гидролизировать гиалуроновую кислоту тканей организма человека и жи-
вотных. Многие штаммы Cl. perfringens А вырабатывают этот энзим, играю-
щий значительную роль в проницаемости тканей при заболевании анаэроб-
ной инфекцией. Oakley, Warrack (I951) предложили этот фермент назвать
^-токсином.

v-ни (ню) токсин. Oakley и Warrack (1951) установили, что штаммы С!.
perfringens А вырабатывают дезоксирибонуклеазу, которую они предложи-
ли назвать v-токсином.

В последние годы в фильтратах культур Cl. perfringens А обнаружены
3 новых патогенетических фактора, не отнесенных пока к токсинам. Reed,
Orr, Brown (1948) установили, что некоторые штаммы могут продуцировать
фибринолизин, но какова роль этого фактора в патогенезе анаэробной инфек-
ции, пока мало известно. Необходимо отметить, что выпускаемые лечебные
сыворотки Cl. perfringens А антифибринолизина не содержат. «Пусковой
фактор» Fredette, Frappier (1946) обладает способностью сильно увеличивать
размножение клеток Cl. perfringens AT По мнению Smith (I949), он является
агрессином. В фильтратах культур Cl. perfringens А обнаружен фактор,
подавляющий фагоцитоз (Ganley, 1955). Возможно, что эти три фактора
являются фракциями уже известных токсинов — ферментов Ci. perfringens
А, однако это требует выяснения. Все это указывает на недостаточную изу-
ченность токсинов Cl. perfringens A.

Clostridium oedematiens

Различают 4 типа CI. oedematiens А, В, С и D. Cl. oedematiens тип А.
Синонимы: Bacillus oedematiens maligni (Novy, 1894); Вас. oedematiens
thermophilis (Krusse, 1896); Вас. novyi (Migula, 1900); Вас. oedematiens
(Weinberg, Seguin, 1915). Существуют и другие синонимы, предложенные
многими авторами.

Cl. oedematiens тип В. Синонимы: Вас. gigas (ZeissSer, Rassfeld, 1929);
Cl. novyi тип В {Bergey, 1957).

С!, oedematiens тип С. Синонимы: Вас. osteomyelitis bubalorum (Кгапе-
veld, 1930); Cl. novyi тип С (Bergey, 1957).

Cl. oedematiens тип D. Синонимы; Cl. haemolyticum bovis (Vawter,
Record, 1926); Cl. haemolyticum (Handuroy, 1937).

Эти бактерии, выделенные авторами в разное время, имеют общие
биологические свойства, в данное время они объединены в один вид.

М о р ф о л о г и я . Все 4 типа бактерий Ci. oedematiens —• это круп-
ные прямые или слегка изогнутые, грамположительные палочки длиной
4—10 р., шириной 1—2 JA (рис. 121), подвижные, перитрих, имеют до 20—25
жгутиков (рис. 122).

Палочки типа В несколько больше палочек типа А, самые крупные
клетки у палочек типа С. Палочки типа D длиннее палочек типа А, но короче
палочек типа В. Бактерии обладают большим полиморфизмом. Некоторые
штаммы могут иметь короткие цепочки и длинные нити. Капсулу не образуют.
При старении клетки теряют способность окр-ашиваться положительно по
Граму, бактерии хорошо красятся основными анилиновыми красками.
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С п о р ы. На мясных и казеиновых средах через 2—3 суток, а некот-:-
рые штаммы на 4—5-е сутки и позднее образуют споры овальной форш
размером несколько шире палочки, споры располагаются субтерминалько.
На средах, обогащенных питательными веществами, спорообразован; -
менее обильное и более медленное.

Споры Cl. oedematiens устойчивы к различным факторам внешней среда
Они могут переносить даже кипячение до 1—2 часов. Споры типа D способ-
ны сохраняться в костях павших животных до 7—8 лет.

Рис. 121. Морфология и жгутики у Cl. oedematiens, 24-часовая куль-
тура на мясном бульоне. Окраска серебрением по М. А. Морозову.

Увеличение в 1000 раз.

А н а э р о б и о з . Cl. oedematiens — очень строгий анаэроб. Все типы
этого микроба очень чувствительны к кислороду. Поэтому колонии С1.
oedematiens, выросшие на поверхности сред, рекомендуется при пересевах
как можно меньше держать на воздухе, в противном случае все клетки
могут быстро погибнуть.

М о р ф о л о г и я к о л о н и й . На поверхности плотных сред в
анаэростате при полном удалении кислорода некоторые штаммы уже
через 48 часов инкубации образуют круглые, сочные, полупрозрачные,
сероватые колонии, иногда со слегка зернистой поверхностью и неровным
краем, диаметром до 3—8 мм (рис. 123). Колонии штаммов типов А, В и С
имеют тенденцию к ползучему росту и образованию дочерних колоний. Эти
бактерии нередко образуют подвижные колонии, которые отделяются от
края больших неправильной формы колоний и отодвигаются от материнской
колонии, скользя по поверхности среды. В некоторых случаях подвижные
колонии снова сливаются с материнской (Turner, Eales, I941). Колонии
штаммов типа D обычно очень мелкие, напоминающие росинки. Труднее
всего на поверхности агара культивируются штаммы типов В и D.

На агаре с эритроцитами животных колонии типов А, В и D, вырабаты-
вающие гемолизины, окружены зоной гемолиза, которая появляется вокруг
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колоний типа D уже через 24 часа и не бывает вокруг колоний типа С.
Выросшие на кровяном агаре с бензидином колонии типов А и В вследст-
вие присутствия перекиси водорода постепенно чернеют при экспозиции на
воздухе в течение 30—60 минут.

Рис. 122. Жгутики у CI. oedematiens, суточная куль-
тура на кровяном агаре. Электронная микроскопия. Уве-

личение в 10 200 раз.

В глубине глкжозного агара колонии Cl. oedematiens могут напоминать,
двояковогнутые линзы, комочки ваты, снежные хлопья и т. д. Часто они
имеют уплотненный желтоватый или коричневый центр, окруженный ко-
роной перепутанных нитей. Разрыв агара происходит через 36—48 часов.
после посева.

Р о с т н а с р е д а х и п о т р е б н о с т ь в п и т а н и и .
На жидких питательных средах при температуре 37е С), oeriematiens растет,,
вызызая сначала диффузное помутнение среды, затем бактерии постепенно,
оседают на дно, образуя рыхлый осадок. Начало роста может быть замед-
ленным до 48 часов. В связи с образованием молочной, сукциновой, масля-,
ной и уксусной кислоты рН среды изменяется в кислую сторону.

Для выращивания Cl. oedematiens используют мясные (О. И. Зимина,
1960) бульоны с различными пептонами (среда Хоттингера, Поупа, пепсин-
пептон) с 0,5—1% глюкозы или 3% декстрина. Оптимальная реакция среды
рН 7,8—8. В настоящее время широко используют среды из кислотного,
гидролизата казеина, рыбо-казеиновые с кукурузным экстрактом и витами-
нами (К- И. Матвеев, 1952—1959; И. Н. Виноградова, Е. В. Власова и
Н. А. Палкина, 1956, 1960). С целью получения колоний эти бульоны
могут быть использованы для приготовления 1,5—2% агара. Штаммы типов
В и С более требовательны к питательным средам и дают менее обильный
рост на жидких и плотных средах.

Протеолитические свойства у Cl. oedematiens слабо выражены. Все.
штаммы разжижают желатину, медленно свертывают молоко и не изменяют-

36*
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свернутый куриный белок. Только некоторые штаммы могут сильно петтт*-
низировать молоко и разжижать свернутый куриный белок. Типы А, В и
не вырабатывают индола, тогда как в культурах типа D индол и серово--:: ;
содержится в большом количестве.

С1. oedematiens типа А, В и С ферментирует глюкозу, фруктозу и мгг-
тозу, а тип D только глюкозу; глицерин разлагает штаммы всех типов, к; :-
ме некоторых штаммов типа В. Способность разлагать углеводы изменяет;?

в зависимости от штамма.
,>..'•;•;;.:,.,., Г. Ф. Шеманова и В. А. Благе-

• - • вещенский (1956) установили пр -
•••••• -. сутствие в культурах Cl. oeder.i-

. - i tiens активной гексокиназы. Кроме
•'' '* * • ^ * " * ^ ^ ^ i В к глюкозы, гексокиназа фосфор ил "г-

x'̂ |?vjj S£j * ровала только фруктозу. Оптим]
• /' в ., • •.! . \ действия рН 6,7—6,9, гексокин£_-

• . ' • • ' • S w g ^ S •••" а к т и в и р о в а л и H O H b i M g , C o , М п , И (

. •'-^i,;'~S''"''''•'"•'' г Са н е з н а ч и т е л ь н о ингибирова." :
';••',: - ••>-. ;».\,- Эти ж е авторы о б н а р у ж и л и (19561 в

v;,*.\^ . •/'.•" суспензии Cl. o e d e m a t i e n s А актнг-
'V. ' ,. У. \ " • ' ." ,. "". '; пую г л и ц е р о к и н а з у , к о т о р а я быг.;

• i : обнаружена также у типа В, неш
даптированного к глицерину. С я
тимум действия глицерокиназы рН
6,9—7,1, фермент активировался
ионами Ni, Co, Mg, сильно ПОДЭЕ-
ляли его действие ионы Zn и Са.
в дальнейших исследованиях Г. Ф.
Шеманова и В. П. Благовещенски;-:
(1957) сообщили о присутствии в
культуральной жидкости Cl. oe-

dematiens А а-амилазы и к-глкжозидазы, в клетках была найдена фосфо-
D ил аза. Это вызывает предположение, что распад полисахаридов у С1.
oedematiens происходит как гидролитическим, так и фосфоролитическим
путем.

Т. М. Мануильская и В. А. Благовещенский (1958) обнаружили у С1.
oedematiens протеиназу, расщепляющую казеин, желатину, коллаген и яич-
ный альбумин. Г. Ф. Шеманова, Е. В. Власова, С. А.Шамраева и Ф. Ф. Цу-
риков (1963) установили, что протеиназа Cl. oedematiens разрушает гомоло-
гичный летальный токсин, вызывая резкое падение его токсичности в
связи с расщеплением белка. Приведенные исследования дают некоторое
освещение ферментативной активности Cl. oedematiens.

Токсины. Штаммы Cl. oedematiens типов А и В, вызывающие анаэроб-
ную инфекцию, вырабатывают а-токсин летальный и некротический, но не
гемолитический. Этот токсин является также ядом, нарушающим прони-
цаемость стенок кровеносных сосудов, что приводит к образованию жела-
тинозного отека. Некоторые штаммы типа В вырабатывают его в большом
количестве до 100 000 Dim в 1 мл (для мышей) культуральной жидкости.
Oakley, Warrack, Clark (1947) установили, что а-токсин Cl. oedematiens в
антигенном отношении гомогенен и отличается от с- токсина Cl. perfringens.

fJ-токсин вырабатывают штаммы типов В и D, особенно в большом
количестве тип D. Этот токсин — лецитиназа С — обладает некротическими
и гемолитическими свойствами. Macfarlane (1948) удалось выяснить, чтолеци-
тиназы, содержащиеся в фильтратах Cl. oedematiens типа Аи В, в антигенном

Рис. 123. Зернистая колония CL oedematiens.
Двухсуточная культура на печеночном агаре.

Увеличение и 32 раза.
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отношении отличаются между собой и от лецитиназы Cl. perfringens. Ле-
цитиназа Cl. oedematiens дает слабую реакцию Наглера {Nagler, 1944). Этот
токсин активно гемолизирует эритроциты мыши, а также овцы и лошади.

7-Токсин обладает некротическими и гемолитическими свойствами.
Это лецитиназа, вырабатываемая Cl. oedematiens типа А, и гемолизин,
более активный в отношении эритроцитов лошади, чем овцы.

Кроме указанных выше токсинов; штаммы типа А вырабатывают 8-, s- эп-
силон токсины, штаммы типа В—с-дзэта гемолизин, устойчивый к кислороду,
и 7j- эта токсин (тропомиозиназу) — протеолитический энзим, способный
разрушать тропомиозин и миозин, штаммы типа D вырабатывают тропомиози-
назу и б-токсин (Oakley, Warrack, 1959) (табл. 13).

Т а б л и ц а 13

Растворимые антигены, вырабатываемые Cl. oedematiens типов А, В, С, D

Название
антигена

а (альфа)

р (бета)

-; (гамма)

о (дельта)

Е (ЭПСИЛОН)

: (дзэта)
г (эта)
Ь (тэта)

Активность

Термолабильный, ле-
тальный, некротиче-
ский, капиллярный
яд

Некротический, гемо-
литический, леталь-
ный, лецитиназа С

Некротический, гемо-
литический, лецити-
наза

Кислород о-лабильный
гемолизин

Липаза, вызывающая
опалесценцию рас-
творов куриного
желтка

Гемолизин
Т ропомиози наза
Фермент, вызывающий

опалесценцию ра-
створов куриного
желтка

<экие заболевания вызывают

Типы Cl. oedematiens

А

С], novyi

-

4-

—

-j-

~Ь

-f
?

—

—

Анаэробная
инфекция

в

Вас. gigas

+

—.
—*

-—-lr
-\-

~+
следы

Анаэробная
инфекция,

«черная» бо-
лезнь тра-

воядных

с

Cl. bubalо-
rum

—

-;;• (?)

—

—

Хронический
остеомиелит

буйволов

Ь

Cl. haeinoly-
ticum

—

"Г"

—

—

—
—

Бациллярная
гемоглоби-

нурия телят

По данным Smith, Clous (1957), гидролизующие казеин штаммы С1.
oedematiens вырабатывали только аиб-токсины, штаммы этого микроба,
не гидролизирующие казеин, вырабатывали а-, у- и £-токсины. Е. В. Вла-
сова, И. Н. Виноградова и Н. А. Палкина (1960) получали на среде из кис-
лотного гидролизата казеина токсины Cl. oedematiens, содержащие от 2000
до 10 000 Dim в 1 мл (для мышей). Токсины обезвреживались формалином,
анатоксины содержали от 10 до 50 единиц связывания. По данным М. В. Ис-

М 37 рук-во по микробиологии, том VII
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полатовской и Е. В. Власовой (1961), токсин Cl. oedematiens, превра
в анатоксин под действием формалина, постепенно изменяет свои элек
форетические свойства. Анатоксин обладает значительно возросшим
дательным зарядом и является электрофоретически гетерогенным.

Clostridium septicum

После открытия CI. septicum Pasteur и Joubert (1877) этот микроб д.:
тельное время считался наиболее важным фактором в патологии человек
Это был первый идентифицированный патогенный микроб.

М о р ф о л о г и я . Cl. septicum — полиморфные, грамположите.и
ные, подвижные палочки длиной 4—5 а и шириной 0,8 tx (рис. 124). В за-
висимости от штамма и питательной среды бывают короткие палочки и.-,
длинные нити. Последние часто обнаруживаются в трупах павших живот-
ных на поверхности печени, прилегающей к диафрагме (рис. 125). С.
septicum образуют субтерминальные овальные споры, устойчивые к пе-
нициллину, стрептомицину (Taylor, I954) и другим антибиотикам.

М о р ф о л о г и я к о л о н и й . Строгий анаэроб. На поверхности
плотных питательных сред через сутки после посева образует блестящие
полупрозрачные колонии диаметром до 4 мм с неровными бахромчатыми края-
ми (рис. 126), имеет тенденцию к ползучему росту. Некоторые штаммы мо-
гут образовывать подвижные дочерний колонии (Turner и Eales, 1941 •
В глубине 1% агара образует колонии диаметром 1--2 мм с уплотненным
центром и радиально отходящими перепутанными нитями. В 2% агаре коло-
нии имеют вид диска, иногда с протуберанцем (рис. 127). На кровяном arapt
узкая зона гемолиза появляется вокруг колоний не сразу, а обычно на вто-
рые сутки.

Рис. 124. 18-часовая культура Cl. septicum на триптическом бульоне.
Окраска фуксином. Увеличение в 1900 раз.
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Cl. septicum no своим биологическим и антигенным свойствам мало
чем отличается от возбудителя «шумящего карбункула» крупного рогатого
скота Cl. chauvoei, что дает основание рассматривать эти бактерии как от-
дельные типы, принадлежащие одному-виду Cl. septicum: Cl. septicum тип
А и Cl. chauvoei тип В. В подтверждение этого Moussa (1958, 1959) были
представлены убедительные данные.

Рис. 125. Ci. septicum в виде длинных нитей к печени морской свинки,
погибшей от анаэробной инфекции. Окраска по Граму. Увеличение в

1800 раз.

Р о с т н а с р е д а х и п о т р е б н о с т ь в п и т а н и и , О.
septicum хорошо растет на обычном пептонном бульоне с добавлением
декстрозы при рН 7,6—7,8 и вырабатывает значительной силы токсин (Wat-
bum и Reymann, 1936). Исследуя потребность в питании и факторы, влияю-
щие на продукцию токсина у этого микроба, Bernheimer (1944) предложил
среду из кислотных гидролизатов казеина и желатины с добавлением в ка-
честве факторов роста триптофана, тирозина, цистеина, биотина, тионина,
никотиновой кислоты, смеси неорганических солей и глюкозы. На этой
среде Bernheimer получил токсин силой в 400— 700 LD50 в 1 мл (для бе-
лых мышей). Для выращивания Cl. septicum и получения гемолизина и
гиалуронидазы Ф. А. Черткова, Т. П. Кожевникова и Н. С. Гродко (1952)
использовали бульон Мартена с кусочками мяса и 0,25% глюкозы, рН
среды 7,4, оптимальная температура для выращивания 37°. По данным
И. А. Лариной и 3. М. Волковой (1957), для приготовления токсина и ана-
токсина Cl. septicum наиболее подходящей является среда из фермента-
тивного гидролизата казеина с добавлением дрожжевой воды, кукуруз-
ного экстракта и 0,5% глюкозы, рН среды 7,8—8. Выращивание продолжа-
лось 18—20 часов при 37е1. Сила токсина колебалась от 100 до 600 Dim
в 1 мл для белых мышей. Более длительное содержание культуры в термо-
стате вызывало снижение силы токсина.
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Микроб ферментирует глюкозу, мальтозу, лактозу и не разлагает гя
дерин, сахарозу и маннит. Л. В. Борисова (1961) сообщила, что из 35 штам-
мов Cl. septicum 23 ферментировали сахарозу, а 12 штаммов ее не разлагь/

Wijcwanta (1963) исследовал
штамма этого микроба, 50 из
продуцировали кислоту и газ
разложении глюкозы, фрукт
галактозы, мальтозы, лактозы • ]
салицина; не ферментировали саха-
розу, инулин, маннит, глицериг
только 2 штамма разлагали сахаро-
зу. Постоянная ферментация саха-
розы CI. chauvoei и редкость ЭТОЙ
ферментации Cl. septicum меж^-
быть использована как отличитель-
ный признак между этими близки-
ми бактериями, имеющими общие
антигенные свойства. Бактерия раз-
жижает желатину и свертывает лак-
мусовое молоко с образованием ки-
слоты и газа. Не переваривает коа-
гулированную сыворотку и яичный

Рис. 126. Колония С1 septicum на печеночном белок, не образует индола и не вы-
агаре через сутки n j w m . Увеличение б а т ь ш а е т б о л ь ш о г о количеств.

сероводорода, не восстанавливает
нитраты в нитриты. Некоторые

1Я^^вЯЯВЙШй1ш^ штаммы в присутствии левулезы.
лактозы, галактозы восстанавлива-
ют нитраты в нитриты (Prevot и
Реуге, 1946).

Т о к с и н ы . Cl. septicum и
Cl. chauvoei вырабатывают токси-
ны, природа и состав которых еще
далеко не выяснены. Долгое время
считали, что гемолизин и леталь-
ный фактор — это отдельные ток-
сины. Исследования Bernheimer
(1944) показали, что летальные и
гемолитические свойства принад-
лежат одному и тому же субстра-
ту Cl. septicum. Основной леталь-
ный фактор Cl. septicum Warrack
Bidwell и Oakley (1951) назвали
я-токсином, он является гемолизи-
ном, обладающим кислородоустой-
чивостью и некротическими свой-
ствами, биохимическая природа
его' пока не известна. Warrack

и др. обнаружили в фильтратах CL septicum дезоксирибонуклеазу и на-
звали се р-токсином. Moussa (1958, 1959) установил, что как Cl. septicum,
гак и Cl. chauvoei вырабатывают не менее 4 токсинов. Кроме указанных
2-иЗ-токсинов, еще продуцируют f-токсин, или гиалуронидазу, и 8-токсин,
являющийся кислородолабильным гемолизином, имеющим общие антигенные

Рис. 127. Колонии Cl. septicum в глубине
агара в виде диска через 48 часов после по-

сева. Увеличение в 120 раз.
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свойства с подобными гемолизинами других бактерий: стрептолизином 0- и
S-токсином Cl. perfringens А. Количественные соотношения этих токсинов
в культуральной жидкости меняются-в зависимости от штамма бактерий и
условий выращивания.

По антигенным свойствам токсины Cl. septicum и Cl. chauvoei близки,
но не идентичны, каждый из них полностью нейтрализуется только гомо-
логичной сывороткой. Katich (1963) считает, что для дифференциации этих
бактерий необходимы: 1) отсутствие полной перекрестной нейтрализации
токсинов; 2) слабая терморезистентность у Cl. septicum и повышенная у С1.
chauvoei; 3) длительный период инкубации для первого и нулевой для вто-
рого; 4) гемагглютинация эритроцитов барана Cl. septicum и лизис эри-
троцитов курицы.

В культуральной жидкости Cl. septicum Reed, Огг и Brown (1941,
1943) обнаружили фибринолизин, a Morin и Fredette (1964) получили неток-
сигенный фактор, который стимулировал развитие анаэробной инфекции,
вызванной этим микробом. Все это указывает, что выявлены еще не все
компоненты токсина Cl. septicum. Meisel, Albrycht и Rymkiewicz (1962)
экстрагировали из клеток этого микроба ^-токсин, ядовитое действие которо-
го ионы магния не активировали, а ионы марганца подавляли. Одноименная
антитоксическая сыворотка нейтрализовала его полностью и частично нейтра-
лизовала сыворотка Cl. chauvoei.

Clostridium histolyticum

Этот микроб впервые был выделен Weinberg и Seguin (1917) из серозной
жидкости при анаэробной инфекции. Peterson и Hall (1923) нашли этого
микроба в почве Калифорнии. Hall (1923) выделил очень токсигенный штамм
Cl. histolyticum из фекалий. Тоггеу (1924) обнаружил его в фекалиях несколь-
ких человек. За свои сильные протеолитические свойства он был назван Wein-
berg и Seguin Вас. histolyticus. По Bergey (1957) он принадлежит к роду
Clostridium.

М о р ф о л о г и я . Cl. histolyticum представляет собой палочку пря-
мую с закругленными концами длиной 3—5 \i и шириной 0,5—0,8 [*, в мазках
располагается изолированно, редко встречаются короткие цепочки, подвиж-
ная, имеет свыше 20 жгутиков (встречаются штаммы, не имеющие жгутиков).
Окрашивается по Граму положительно. У микроба почти на всех средах
образуются овальные субтерминальные споры (рис. 128), которые выдер-
живают нагревание при 115° в течение 20 минут. Спорообразование начи-
нается через 12 часов после посева и заканчивается через 24—48 часов.
Устойчивость спор меняется в зависимости от штамма, но обычно они поги-
бают при кипячении в течение часа.

Как показали электронномикроскопические исследования Takagi
в сотр. (1960), споры Cl. histolyticum состоят: 1) из трехслойной внешней
споровой оболочки; 2) промежуточного пространства между слоями внешней
оболочки; 3) внутренней оболочки; 4) коры; 5) сердцевины, расположенной
в центре споры и содержащей ядерное вещество.

К у л ь т у р а л ь н ы е с в о й с т в а . Факультативный анаэроб.
3 аэробных условиях растет слабо и не образует спор. В анаэробных услови-
•х хорошо растет на тех же средах, что Cl. perfringens А и Cl. oedematiens.
В анаэробных условиях на чашках с кровяным агаром микроб образует
. атонии диаметром 0,5—1 мм, прозрачные, блестящие, полувыпуклые с ров-
зыми краями (рис. 129), окруженные зоной гемолиза. При старении колонии

серовато-белыми, теряют прозрачность, могут появиться неров-



582 К. И. Матвеев и Ю. Б. Волгин

тше края. Сплошного роста на агаре микроб не дает. При продолжи
отборе можно получить штаммы, дающие только шероховатые колонии j
«головы медузы».

В агаре столбиком в пробирках или пипетках штаммы, обладают^
движностью, чаще образуют колонии в виде пушинки с уплотненным гл
ром. Подвижные штаммы образуют колонии в виде чечевицы или с ~
беранцем.

Рис. 128. Двухсуточная культура С1. histolyticum на печеночном агаре.
Окраска фуксином. Увеличение в ]900 раз.

На бульоне Cl. histolyticum растет, вызывая сплошное помутнен,:-
среды, при этом происходит быстрый протеолиз имеющихся на дне пробирки
кусочков мяса или печени. Bulmach, Weaver (1957) получили хорош!::
рост этого микроба на синтетической среде из аминокислот, витаминов и м- -
неральных солей.

Cl. histolyticum не ферментируют ни один из Сахаров. Только некоторые
штаммы сбраживают глюкозу, кислота при этом не обнаруживается, она ней-
трализуется аммиаком, образующимся при протеолизе белков. В клетках
этого микроба была обнаружена глюкоза, манноза, рибозаи рамноза (Meisel—
Mikolajczyk, 1961). Микроб обладает сильными протеолитическими свой-
ствами, разлагая желатину, свернутую сыворотку, яичный белок, колла-
ген. Mandl, Terguson и Zaffuto (1957) с помощью фракционного преципити-
рования сернокислым аммонием обнаружили в культуральных фильтратах
Cl. histolyticum группу экзопептидаз. Эти ферменты сходны с описанными
пептидазами у других бактерий, но не идентичны им; пептидазы действуют
на различные пептидные субстраты, они отличаются от описанных токсинов
Cl. histolyticum.

Cl. histolyticum индола не образуют, сероводород в культурах выделяет-
ся в большом количестве.
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Т о к с и н ы . Cl. histolyticurn вырабатывает несколько растворимых
антигенов: а-токсин — летальный и некротический; ^-токсин—коллагеназа,
разрушающая азоколл и желатину, убивает мышей при внутривенном введе-
нии; -у-антиген — протеиназа, активируемая восстановителями, не разру-
шает нативный коллаген, но действует на желатину, азоколл и казеин:
S-антиген—эластаза, разрушающая также азоколл и желатину; s-токсин —
кислородолабильный гемолизин. а-Токсин — это основной летальный и не-
кротический фактор, содержащийся в фильтратах Cl. histoiyticum, а-токсин
был очищен Bowen (1952) путем фракционирования культуральной жид-

Рис. 129. Колонии С1. histoiyticum на кровяном агаре. Через 3—4 су-
ток внутри колоний появились сероватые, непрозрачные дочерние коло-

нии. Увеличение в 64 раза.

кости этанолом при низкой температуре. Он устойчив к нагреванию и при
хранении. Одновременно был сконцентрирован гемолизин, оказавшийся
чрезвычайно нестойким веществом, быстро разрушающимся кислотой, ще-
лочью и при хранении в присутствии воздуха в течение нескольких дней.
При этом было установлено, что а-токсин и гемолизин—разные вещества.
Как сообщают Howes, Mandl, Zaffuto (1960), количество вырабатываемого
бактериями летального некротоксина (а-токсина) зависит от штамма, среды
и времени культивирования. Из известных бактериальных коллагеназ наи-
более сильным является fi-токсин. Этот фермент имеет очень высокую спе-
цифичность, он расщепляеттолькоколлаген нативный и денатурированный
и, по-видимому, желатину. Желатиназная активность коллагеназы оконча-
тельно не установлена. У Cl. histoiyticum имеется желатиназа, отличаю-
щаяся от 3-токсина. Коллагеназа обладает некротизирующими и летальными.
но не гемолитическими свойствами. Ту tell и Hewson (1950) получили очи-
щенную коллагеназу, которая была в 400 раз активнее первоначального
культур ал ьного фильтрата. Активность коллагеназы подавлялась специфи-
ческими антисыворотками. Mandl с сотрудниками (1958), получив очищен-
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ную коллагеназу, подтвердили ее специфичность в отношении кол л area
Фермент не разрушал многие протеины и синтетические субстраты. П_ :.
ным Mandl и Zaffuto (1958), в очищенной коллагеназе имеется специфн
ский желатинолитический фермент. Коллагеназу, очищенную от д;
протеаз Cl. histolyticum, получили Siefter и Gallor (1962), молекулярная
вес коллагеназы Cl. histolyticum равен 109 000, постоянная осаждая
5,4 S, постоянная диффузии 4,3X 1(Н сма/сек. Ее специфичность лимит:::-
вана коллагенами и различными желатинами. Очистку коллагеназы с шн
щью сефадекса g—50 и g—75 предложили Е. В. Власова и Н. И. Соловь-тз*
(1962). Полученная ими коллагеназа содержала в небольших количеств
другие протеиназы и сс-токсин,-;- и 5-протеазы. у-Протеаза активируется L>-
стеином, она была получена в очищенном виде Mandl, Mac Lennan, How«
(1953). Активность 8-протеаш, наоборот, подавляется цистеином, но сильиш
активируется ионами Са. Антигенные свойства этих протеаз различн
Banerjee (1959) установил, что 8-токсин является эластазой. По данным
Howard (1953), ;-токсин —это лабильный к кислороду гемолизин, действие
его подавляется холестерином. В антигенном отношении он близок стрепто-
лизину О. По своим свойствам принадлежит к той же группе токсинов, что
и б-токсин Cl. perfringens и 3-токсины Cl. oedematiens и Cl. septicum.
Эритроциты мыши в 4 раза устойчивее к этому гемолизину, чем эритроциты:
кролика.

Clostridium sordellii

При заболевании газовой гангреной человека в Буэнос-Айресе Sordelli
(1922) выделил новый токсигенный микроб, принадлежащий к клостридиям.
Через некоторое время при этом заболевании его обнаружили Hall и Scott
(1927) в США, a Weinberg, Davesne и Lefranc (1931) — во Франции.
Этот микроорганизм был назван Cl. sordellii- Clark и Halle (1937) и Ste-
wart (1938) сообщили, что Cl. sordellii не самостоятельный вид, а токсиген-
ный вариант известного непатогенного микроба Cl. bifermentans, выделен-
ного Tisser и Mantelly (1902). Это признали английские и американские
ученые, но не французские. Вопрос остается окончательно не решенным
и в данное время. В связи с этим Brooks и Epps (1959) с токсономической
целью провели изучение 24 штаммов Cl. bifermentans, 13 штаммов Cl. sor-
dellii, токситенных и вырабатывающих уреазу, 25 штаммов Cl. sordellii,
не токсигенных, но вырабатывающих уреазу. Эти авторы на основании убе-
дительных данных признали Cl. bifermantans и Cl. sordellii разными видами
бактерий. Изучая растворимые антигены этих микробов, ЕПпег и Green (1963)
также подтвердили видовое различие между ними. Однако Mac Lennan
(1962), Bergey (1957) и др. продолжают сомневаться в этом и относят их к од-
ному виду Cl. bifermentans.

М о р ф о л о г и я и к у л ь т у р а л ь н ы е с в о й с т в а . Cl. sor-
dellii — палочка длиной 2—4 и, шириной 0,6—1 р, образующая овальные,
центральные или субтерминальные споры (рис. 130), устойчивые к различным
факторам внешней среды, они могут длительное время сохраняться в почве.
Микроб имеет жгутики, перитрих, особенно он подвижен в молодых культу-
рах. Серологически гомогенен, красится по Граму положительно.

Факультативный анаэроб. На поверхности плотных питательных сред
уже через 24—48 часов образует слабо выпуклые серовато-белые колонии
с неровными краями (рис. 131). На кровяном агаре (эритроциты лошади)
колонии бывают окружены узкой зоной гемолиза. Вследствие протеолиза
на агаре с прогретой (шоколадной) кровью колонии окружены небольшой
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Рис. 130. Морфология и спора Cl. sordellii Двухсуточная культура на
печеночном агаре. Окраска фуксином Увеличение в 1900 раз.

зоной просветления.Наагарес куриным желтком вокруг колоний появляет-
ся зона опалесценции. В глубинеагара колонии имеют-форму чечевицы, иног-
да с выростами на краю.

На мясных жидких питательных средах происходит интенсивный рост
Cl. sordellii в течение 24 часов, часто с образованием слизи.

Cl. sordellii ферментирует мальтозу, глюкозу и фруктозу, не разлагает
лактозу и сахарозу. Разжижает желатину и свернутую сыворотку, выраба-
тывает сероводород, индол. Образует уреазу, фибринолизин и другиепротео-
литические ферменты, которые недостаточно изучены (М. Р. Нечаевская,
Л. А. Бергольцева, М. С. Сегаль и Н. А. Гриценко, 1935).

Т о к с и н ы . ВирулентныештаммыСЬ sordellii вырабатывают высоко-
активный летальный, некротический токсин, вызывающий желатинозный
отек подобно а-токсину Cl. oedematiens. Микроб продуцирует лецитиназу С,
которая имеет некоторые общие серологические свойства с лецитиназой
Cl. perfringens А, хотя она менее активна. Этот фермент лизирует эри-
троциты мыши, слабее — эритроциты кролика и почти не действует на эри-
троциты овцы. Cl. sordellii вырабатывает гиалуронидазу и кислородолабиль-
ный гемолизин типа б-токсина Cl. perfringens А и о-токсина Cl. oedematiens
и С!, septicum (Б. Л. Палант, М. С. Сегаль, 3. Н. Ходорова, А. А. Федоров-
ская, 1949; Brooks, Epps, 1959).

Clostridium fallax

Этот микроб впервые был выделен Weinberg и Seguin (1915) при заболе-
вании человека газовой гангреной. Его также находили.при этой инфекции
у раненых во время второй мировой войны.
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М о р ф о л о г и я и к у л ь т у р а л ь н ы е с в о й с т в а . О . •
lax — прямая палочка с закругленными концами длиной 2—5|л, шири-
0,5 [I, иногда имеет капсулу, образует споры, расположенные центра.~~_
или субтерминально. Имеет жгутики, перитрих, подвижная в молодых к\.~
турах.

Строгий анаэроб. На поверхности агара через 24—48 часов инкуба::-
при 37° вырастают колонии величиной 1,5—2 мм, плоские, прозрачнь

Рис. 131. Колонии С1. sordellii на кровяном агаре через 6—7 суток после посе-
ва. Увеличение в 4 раза.

с неровными краями. При дальнейшем культивировании колонии становятся
матовыми с возвышением в центре. На кровяном агаре микроб образует
маленькие круглые, гладкие колонии, окруженные зоной слабого гемо-
лиза. В глубине агара колонии имеют вид чечевицы иногда с выростами на
краю.

Cl. fallax ферментирует глюкозу, мальтозу, лактозу, сахарозу, маннит,
салицин, не разлагает крахмал и глицерин, не разжижает желатину, свер-
нутую сыворотку и яичный белок. Свертывает молоко с образованием кис-
лоты. Он не образует сероводорода, индола и не восстанавливает нитраты
в нитриты.

По-видимому, вырабатывает летальный токсин, антитела к которому пока
не получены.

ИММУНОЛОГИЯ

Естественный иммунитет. Принято считать, что у человека нет есте-
ственного иммунитета к основным возбудителям газовой гангрены. В крови
людей отсутствуют так называемые естественные, или нормальные, анти-
токсины к токсинам этих возбудителей, в частности к токсину Cl. perfrin-
gens (Л. А. Черная и Г. П. Ковтунович, 1950; Г. П. Черкас, 1959, и др.).
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Несмотря на отсутствие у людей естественного иммунитета, анаэробная
инфекция развивается далеко не всегда при попадании в рану возбудителей
этой инфекции. Это связано, очевидно, с тем обстоятельством, что развитие
инфекции зависит от условий, в которые попадает анаэроб, и от сопротив-
ляемости макроорганизма. По-видимому, наличие в ране некротизирован-
ных тканей, нарушение кровоснабжения, пониженное содержание в тканях
раны кислорода, ассоциации с другими микроорганизмами являются усло-
виями, благоприятными для развития анаэробов, выработки ими токсинов
и, следовательно, возникновения инфекции. При неблагоприятных усло-
виях анаэроб может вести себя, как непатогенный микроб.

Следует отметить, что перенесенная газовая инфекция не оставляет
после себя иммунитета. В ряде экспериментальных работ было показано.
что животные, тяжело переболевшие газовой инфекцией, погибали от газовой
гангрены при повторном заражении тем же возбудителем (С. А. Зелевин-
ская, 1935; Л. А. Черная и Г. П. Ковтунович, 1950).

Что касается восприимчивости .животных, то следует сказать, что
почти все лабораторные животные весьма чувствительны к возбудителям
анаэробной инфекции при искусственном их заражении, главным образом
внутримышечном. Так, кС1. perfringens очень чувствительны морские свин-
ки, белые мыши, голуби, менее чувствительны кролики, крысы, собаки. Ин-
фекция, вызываемая Cl. oedematiens, Cl. septicum,, Cl. histolyticum, легко
воспроизводится на кроликах, морских свинках, белых мышах, крысах,
голубях и других животных-

Большая резистентность кроликов к заражению Cl. perfringens по сра-
внению с морскими свинками, возможно, связана с тем, что в крови у части
кроликов обнаруживаются так называемые естественные, или нормальные,
антитоксины к токсину этого микроба (по данным Л. А. Черной, эти анти-
токсины были найдены в среднем у 1/3 обследованных кроликов). Естествен-
ный антитоксин перфрингенс обнаруживался также у лошадей, коров и
других домашних животных (С. А. Зелевинская с сотрудниками, 1944; Wein-
berg, 1937; П. С. Доценко). Антитоксины эдематиенс и септикум обнаруже-
ны у коров (Ф. Н. Щепетов, 1941). Титры этих антитоксинов обычно неве-
лики (0,5—3 АЕ), природа их появления не выяснена.

Активный иммунитет

В настоящее время общепризнанным является положение, что против
анаэробной инфекции можно создать как активный иммунитет (путем имму-
низации главным образом анатоксинами), так и пассивный, вводя специфиче-
ские антитоксические сыворотки. Ведущим фактором, таким образом, в ис-
кусственно приобретенном иммунитете являются антитоксины.

Однако известно, что генерализованное развитие анаэробной инфекции
наряду с тяжелой общей интоксикацией сопровождается бурным размноже-
нием микробов в месте их внедрения и быстрым проникновением их в ковь,
а затем почти во все органы и ткани организма. Поэтому всферевнимания
исследователей всегда оставался вопрос о значении антибактериального
фактора в механизме иммунитета против возбудителей анаэробной инфек
ции и в связи с этим о целесообразности включения микробных компонен
тов в антигены (анатоксины), предназначенные как для получения антисы-
вороток, так и для активной иммунизации. (Под микробным компонентом
в данном случае понимаются соматические антигены бактериальной клетки,
отличные от специфических токсинов.)
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Антибактериальный фактор в иммунитете. При решении вопроса о целе-
сообразности использования микробного антигена при активной иммунизаиг •
или гипериммунизации необходимо в первую очередь иметь в виду, чт: i
возбудителей анаэробной инфекции имеет место значительная серологиче-
ская расчлененность. Так, многие штаммы Cl. perfringens типа А, прп -
цируя идентичные главные токсины, отличаются друг от друга по сомати-
ческому антигену. Число серогрупп, определенных разными авторами, за-
висело от количества штаммов и сывороток, изученных этими автора:-:
По данным К- И. Матвеева (1941), 5 изученных им штаммов Cl. perfringer.-
типа А могли быть четко разделены на 2 серологические группы. Hender-
son (1940) среди 10 штаммов нашел 6 самостоятельных серологических
групп; А. Н. Мещеринова (1947), изучая 60 штаммов, разделила их на
17 серологических групп. Б. Д. Быченко (1961) был вынужден разделить
196 изученных им штаммов Cl. perfringensTHna А на 56 серологических групп,
причем антигены некоторых штаммов преципитировалисьсыворотками, приго-
товленными путем иммунизации антигенами только этих штаммов. Существо-
вание у возбудителей анаэробной инфекции серологической расчлененности
значительно снижает практическую ценность для их идентификации реак-
ции преципитации (особенно реакции агглютинации) (Б. Д. Быченко, 1961).

О серологической неоднородности Cl. oedematiens сообщали Turner
и Eales, 1943; Н. Д. Свищева, 1960, и др. Например, Н. Д. Свищева (1960),
изучая 30 штаммов Cl. oedematiens в реакции агглютинации с 16 агглюти-
нирующими сыворотками, разделила их на 9 серологических групп, причем
20 штаммов принадлежали к типу А. Серологическая расчлененность имеет
место и у других видов возбудителей газовой инфекции. Так, Robertson
выявила 4 серологические группы среди 26 nrraMMOBCl.-septicum, аЛ. В. Бо-
рисова (1960), изучая 35 штаммов этого возбудителя, показала, что они
образуют 7 различных серологических групп. Безусловно, найденное коли-
чество серологических групп не является окончательным и с увеличением
числа изученных штаммов может, по-видимому, значительно возрасти.

Что касается применения микробных компонентов для создания иммуни-
тета, то известно, что иммунизация животных только формалинизирован-
ными микробными телами Cl. perfringens, отмытыми от культуральной жид-
кости, не вызывает стойкого иммунитета против этого возбудителя, хотя
в крови животных могут содержаться "агглютинины и преципитины в высо-
ких титрах (Weinberg, 1927; О. И. Левкович, 1945, и др.). Было установлено
что протективное действие сыворотки антиперфрингенс зависит в основном
от содержания а-антитоксина.

Вместе с тем Weinberg с сотрудниками (1929) отмечал, что антиинфек-
ционные свойства сывороток усиливаются после включения микробных тел
в антиген, предназначенный для иммунизации лошадей. Аналогичные ре-
зультаты получили Lahiri (1938) и Венсан (1£39).

В опытах Henderson (1935) 10 мл анакультуры Cl. septicum, так же
как и О-антиген, изготовленный из культуры этого штамма, активно иммуни-
зировали кроликов против многих заражающих доз гомологичных спор
возбудителя, введенных вместе с СаС!2. В то же время кролики, иммунизи-
рованные 10 мл фильтрата той же культуры, обработанного формалином,
не были защищены даже против одной заражающей дозы культуры.

В ветеринарии освоены и широко используются на практике анакуль-
туры против ряда заболеваний животных, вызванных патогенными кло-
стридиями. К таким заболеваниям относятся брадзот овец (возбудитель С1.
septicum), дизентерия ягнят (Cl. perfringens типа В), эмфизематозный
карбункул крупного рогатого скота (Cl. chauvoei) и др. Хотя эти заболе-
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вания животных имеют существенные отличия от анаэробной инфекции
человека, хорошие результаты, полученные при активной иммунизации
животных анакультурами, приготовленными из этих возбудителей, позво-
лили ряду авторов рассматривать это как еще одно подтверждение той ро-
ли, которую играет антимикробный фактор в иммунитете против этой груп-
пы анаэробов (С. Н. Муромцев, 1947).

Однако, по данным О. И. Левкович (1945), Ф. А. Чертковой и Ф. Б.
Генкиной (1946) и ряда других авторов добавление к анатоксину формалини-
зированных микробных клеток не повышало качества сывороток и не созда-
вало большей устойчивости к инфекции по сравнению с сыворотками,
полученными путем иммунизации одним анатоксином.

Эффективность лошадиных сывороток антипсрфрингенс не снижалась
после удаления из них антибактериальных факторов (истощение сыво-
роток производилось микробными телами) (Ф. А. Черткова и Р. Я- Зель-
манович, 1946).

Некоторые авторы изучали роль белковых антигенов, полученных из
бактериальных клеток. Так, в опытах Н. Г. Черниковой и Т. Г. Семыкиной
(1950) с использованием антигена, приготовленного путем триптического
переваривания цельной бульонной культуры, было показано, что для со-
здания активного иммунитета у мышей против Cl. perfringens имеет значен!,е
как микробный, так и токсический фактор. В более поздних исследованиях
эти авторы показали, что однократная иммунизация мышей анатоксином
вместе с микробным антигеном создает более высокую защиту к введению
1 Del культуры (79%), чем иммунизация анатоксином (60%) или микроб-
ным антигеном (67%) в отдельности. Этими авторами было также найдено,
что сыворотки кроликов, иммунизированных анатоксином вместе с микроб-
ным антигеном, полученным методом триптического переваривания, содер-
жат большее количество АЕ и обладают лучшими превентивными свойствами
(в опытах защиты мышей), чем сыворотки кроликов, иммунизированных
анатоксином или микробным антигеном в отдельности (Н. Г. Черникова
и Т. Г. Семыкина, 1961).

Возможность получения 3 белковых нетоксических фракций из микроб-
ных клеток Cl. perfringens была показана Г. В. Выгодчиковым, 3. М. Вол-
ковой, С. А. Зелевинской и И. А. Лариной (1957). Иммунизация кроликов
этими фракциями вызывала образование агглютининов, преципитинов и
комплементсвязывающих антител и сообщала животным слабо выраженный
антиинфекционный иммунитет. Добавление к анатоксину этих микробных
Ьракций, вызывая образование антибактериальных антител, не способство-
вало увеличению продукции антитоксина. В то же время иммунизация
кроликов концентрированным сорбированным анатоксином Cl. perfringens
вызывала образование значительного количества антитоксина, полностью
предохраняющего животных от экспериментальной газовой гангрены.

Таким образом, вопрос о значении антимикробного фактора в иммунитете
против анаэробной инфекции не может считаться окончательно выясненным.

Большинство исследователей считает, что основным защитным факто-
ром в иммунитете против возбудителей анаэробной инфекции является анти-
токсин, а антибактериальные факторы играют вторичную роль.

Антитоксический иммунитет. Несмотря на существование у возбудите-
лей анаэробной инфекции серологической расчлененности на большое коли-
чество групп по соматическим антигенам бактериальной клетки, токсины
всех видов этих бактерий обладают специфическими видовыми антигенными
свойствами и полностью нейтрализуются только гомологичными сыворот-
ками. Приготовленные на питательных средах нативные и концентрирован-
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ные токсины обезвреживаются 0,2—0,8% формалина и теплом при 37—39:

в течение 2—3 недель, превращаясь в неядовитые антигены —анатоксинь:.
которые применяются для иммунизации животных-продуцентов лечебна -
и диагностических сывороток, а также для иммунизации людей и животных
против анаэробной инфекции.

Первые исследования по активной иммунизации животных нативнь:м
анатоксином и анакультурой Cl. perfringens были проведены И. М. Вели-
кановым и Ф. Кавеноки (1931), а также С. А. Зелевинской (1935); к инфек-
ции, вызванной этим микробом, они получили очень слабый иммунитет.
Несколько лучшиерезультатыбыли пол учены Penfold с сотрудниками (1941».
П. С. Доценко (1941), Stewart (1943) и другими авторами. В дальнейших
исследованиях С. А. Зелевинская, 3. М. Волкова и В. И. Константинова
(1944) дважды иммунизировали (по 0,25 и 1 мл) нативным анатоксином
10 человек. Сыворотка этих людей содержала до 0,5 АЕ и защищала мыше!
от инфекции Cl. perfringens. Другая группа, состоящая из 8 человек, полу-
чила трижды по 1, 2 и 2 мл нативного анатоксина, после 2 инъекций у 2 че-
ловек было по 0,3 АЕ, после 3 инъекций на 20-й день у одного человека был с
0,1 АЕ, у 4 человек — по 0.3 АЕ, через 35 дней наблюдалось нарастание ти-
тра антитоксина Cl. perfringens до 0,1 и 0,8 АЕ. Одновременно этими авто-
рами были иммунизированы нативным анатоксином кролики и морские свин-
ки, сыворотка которых содержала антитоксин и защищала других живот-
ных от инфекции Cl. perfringens. О. А. Комкова (1944) иммунизировала кроли-
ков анатоксином, преципитированным квасцами и трихлоруксусной кис-
той, после чего животные оказались устойчивыми к Cl. perfringens.

Казалось бы, исследование этих и других авторов дало обнадеживающие
результаты иммунизации против анаэробной инфекции. Однако Altemeier
с сотрудниками (1947) обоснованно считают, что экспериментальные повреж-
дения, вызываемые инъекцией токсина или вирулентных бактерий в здоро-
вую мышцу, значительно отличаются от повреждений, имеющих место при
клинической газовой гангрене, когда имеются размозженные загрязненные
мышцы. Упомянутые выше авторы па 16 группах морских свинок, по 15—25
животных в каждой, иммунизированных анатоксиномО. perfringens, преци-
питированным квасцами и имевшим титр антитоксина в среднем 2—5 АЕ
в 1 мл, показали, что если у животных вызывалось размозжение мышц и
загрязнение раны перед заражением культурой Cl. perfringens, то они вы-
живали только в 24—60% случаев. Когда аналогичные группы животных
получали инъекции токсина или бактерий в здоровую мышцу, то они выжи-
вали в 80—100% случаев. При иммунизации против анаэробной инфекции
необходимо это учитывать.

В данное время для получения более стойкого иммунитета против CI.
perfringens у животных и людей разработаны методы получения концентри-
рованного очищенного сорбированного гидратом окиси алюминия анаток-
сина, приготовленного на казеиновых средах IK- И. Матвеев и В. Д. Ники-
тина (1952); А. И. Углева, И. М. Хаустова, В. О. Рождественская (1958);
И. М. Хаустова (1959); Л. Я. Мармалевская (1959); В. А. Благовещенский,
Л. Я. Мармалевская, А. П. Кузьмина (1960); Olaru, Bittner, Kranzdorf
(1960)1. При использовании в процессе очистки и концентрации анатоксина
Cl. perfringens анионообменной смолы В'. С. Самсонова с сотрудниками
(1964) получила очищенные препараты, значительно освобожденные от
пигментов.

Применение очищенных и концентрированных разными методами сор-
бированных анатоксинов Cl. perfringens дало возможность получить у людей
и животных иммунитет значительной напряженности.
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Нативный анатоксин О. oedematiens является сильным антигеном, что
показали в своих работах по иммунизации животных И. М. Великанов и
Ф. Кавеноки (1931), С. А. Зелевинская и М. К- Эберт (1944), О. А. Комкова
11946). При иммунизации 10 человек 0. А. Комкова получила только обна-
деживающие -результаты, это послужило причиной для дальнейших поисков
усиления антигенных свойств анатоксина Cl. oedematiens. Применяя для
иммунизации животных концентрированные, очищенные, депонированные
анатоксины Cl. oedematiens, А. Н. Шнеерсон (1957) и Г. П. Черкас (1958)
получили более сильный иммунитет против инфекции, вызванной этим ми-
кробом, чем при иммунизации нативным анатоксином. В. А. Благовещен-
ский и А. П. Кузьмина (1959) значительно усовершенствовали концентра-
цию, очистку и сорбцию гидратом окиси алюминия анатоксина Cl. oede-
matiens, приготовленного на среде из кислотного гидролизата казеина
с 3% кукурузного экстракта и дрожжевой водой, предложенную К- И. Мат-
веевым, Т. И. Булатовой и 3. М. Волковой (1952). Е. В. Власова, С. А. Зе-
левинская, 3. М. Волкова (1958) дали высокую оценку иммуногенным свой-
ствам этого анатоксина. Морские свинки, однократно иммунизированные
5—15 ЕС, имели до 2 АЕ, иммунизация 30 ЕС давала до 5 АЕ, а двукрат-
ная иммунизация — до 30 АЕ в ! мл сыворотки. Животные были устойчивы
к заражению 50 Dim вирулентной культуры Cl. oedematiens. А. К- Ака-
тов (1958) однократно иммунизировал кроликов очищенным сорбирован-
ным анатоксином Cl. oedematiens по 5, 20, 80 и 160 ЕС. Спустя 84 дня жи-
вотные были ревакцинированы теми же дозами анатоксина, 2 месяца спус-
тя они были защищены от 20 Dim культуры Cl. oedematiens. Olaru с сот-
рудниками (1960) также подтверждает высокие иммуногенные свойства
эчищенного, сорбированного анатоксина этого микроба.

До исследований Bernheimer и Spenser (1944, 1947) существенных
достижений в получении анатоксина Cl. septicum не было. Применяя вариант
среды, предложенной К- И. Матвеевым и В. Д. Никитиной (1952) для С1.
perfringens, И. А. Ларина и 3. М. Волкова (1957, 1958) получили нативные
анатоксины Ci. septicum удовлетворительного качества. Концентрирован-
ные, очищенные, сорбированные на гидрате окиси алюминия, эти препараты
обладали хорошими иммуногенньши свойствами, иммунизированные живот-
ные переносили 25 Dim токсина и 5 Del культуры Cl. septicum. Основные
исследования, давшие успешныерезультатыпоочистке концентрации и сорб-
ции анатоксина Cl. septicum, были проведены И. П. Майоровой и И. А. Лари-
ной (1959, 1960).

Приготовленные И. С. Каздобиной (1965) на казеиновых средах токсины
Cl. histolyticum силой от 500 до 1500 Dim в 1 мл для мышей, были обезвре-
жены формалином и содержали 2—4 ЕС в 1 мл. Методы концентрации и
очистки успешно разработали В. А. Благовещенский и М. В. Исполатов-
ская (1958). При иммунизации морских свинок 7,6 ЕС Е. В. Власова и
И. А. Ларина (1965) получили у них напряженный иммунитет —-3—14 АЕ.

Е. В. Власова и Ф.Ф. Цуриков (1963) впервые получили на казеиновой
среде токсин Cl. sordellii, содержащий 5000—20 000 Dim в 1 мл для мышей.
Приготовленный из него нативный анатоксин содержал 2—10 ЕС в 1 мл.
животные, иммунизированные этим препаратом, переносили до 100 Dlrn
токсина. При очистке и концентрации этого анатоксина (Е. В. Власова,
А. П. Кузьмина, 1964) были получены препараты, содержащие 100 —
300 ЕС в 1 мл. У 75% морских свинок, иммунизированных 10—60 ЕС очищен-
ного сорбированного на А! {ОН)3 анатоксином CI. sordellii, было 1—5 АЕ,
более половины их выживало при введении 1000—2000 Dim токсина, и все
свинки, получившие 10 Dim культуры С!, sordellii, выживали. ,
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П о л и а н а т о к с и н д л я и м м у н и з а ц и и п р о т и в а :- _
э р о б н о й и н ф е к ц и и . Разработка методов приготовления нативньд..
а в дальнейшем и концентрированных анатоксинов для иммунизации про" ;
отдельных возбудителей анаэробной инфекции создала возможность zr.t
приготовления сначала трианатоксина, а затем и полианатоксина для имму-
низации людей и животных против многих возбудителей анаэробной инфек-
ции. Для осуществления ассоциированной иммунизации необходимо было
выяснить совместимость антигенов, конкуренцию антигенов и иммуноло-
гическую чувствительность к ним разных животных и человека.

С. А. Зелевинская, Т. И. Булатова и К- И. Матвеев (1949) при ассоции-
рованной иммунизации животных концентрированными анатоксинами С-
perfringens, содержащими 10—20 ЕС, CI. oedematiens— 20—40 ЕС и С.
tetani — 33 ЕС в 1 мл (трианатоксин), наблюдали у различных видов жи-
вотных различную иммунологическую чувствительность к одной и той ж^
серии этого препарата. Так, у 30 кроликов, привитых двукратно трианаток-
сином по 1 и 2 мл с интервалом в 20 дней, через 14 дней после второй инъаи
ции было от 0,5 до 1,5 АЕ антитоксина Cl. perfringens, от 5 до 10 АЕ антиток-
сина CI. oedematiens и0,1—0,25 АЕ антитоксина Cl. tetani. Через 5 ме-
сяцев 11 кроликов были ревакцинированы 2 мл трианатоксина, через 14 дней
у них было антитоксина Cl. perfringens от 2 до 7 АЕ, и С), oedematiens от 5
до 20 АЕ в 1 мл сыворотки. Животные, зараженные 2, 3 и 4 Dim культура
Cl. perfringens и 4 Dim oedematiens, все остались здоровыми, а контрольны^
животные, получившие 1 Dim этих бактерий, все погибли от газовой гангре-
ны на 2—3-й день после заражения. Sh-и исследования показали возмож-
ность совместимости этих антигенов и высокую напряженность иммунитета
у кроликов к возбудителям анаэробной инфекции.

При иммунизации морских свинок и обезьян* были получены иные
результаты. У 21 морской свинки после иммунизации 0,8 и 1,5 мл трианаток-
сина с интервалом в 20 дней, через 14 дней после 2-й инъекции антигена титр
антитоксина Cl. perfringens не достигал 0,1 АЕ, в то время как титр антиток-
сина Cl. oedematiens у многих животных превышал 1 АЕ в 1 мл. Обезьянь:
к антигену Cl. perfringens и Cl. oedematiens оказались еще менее чувстви-
тельными. Иммунизация 10 обезьян трианатоксином была проведена по 1, 2
и 2 мл с интервалом в 15 дней. Через 14 дней после 3-й инъекции они не име-
ли даже 0,05 АЕ антитоксина Cl. perfringens и у большинства животных
было > 0,02<0,05 АЕ антитоксина Cl. oedematiens. У всех обезьян было
больше 0,1 АЕ антитоксина Cl. tetani.

В течение 1951 —1956 гг. К- И. Матвеев, А. Т. Кравченко, 3. М. Вол-
кова, В. А. Благовещенский, Н. К. Иванов, Т. И. Булатова и др. (I960)
разработали метод производства на немясных средах концентрированного,
очищенного, сорбированного анаэробного полианатоксина, содержащего
анатоксин Cl. perfringens, Cl. oedematiens, Cl. tetani и Cl. botulinum A, B.
С и Е. При изучении полианатоксина на морских свинках, кроликах и
обезьянах, а также при наблюдении на людях было установлено, что он
обладает удовлетворительными иммуногенными свойствами, кроме анаток-
сина Cl. perfringens. При однократной иммунизации морских свинок
1,3 мл полианатоксина, содержавшем 10 ЕС анатоксина Cl. perfringens,
120 ЕС Cl. oedematiens, 33 ЕС Cl. tetani и 20—60 ЕС CI. botulinum, че-
рез 30 дней животные имели 0,1 АЕ в, 1 мл сыворотки антитоксина Cl. per-
fringens, они переносили 1 Dim токсина этого микроба; >5,0 АЕ Cl. oede-
matiens, эти животные переносили 100 Dim токсина этого микроба; >0,1
АЕ Cl. tetani, животные переносили 3000 Dim столбнячного токсина и от
0,05 до 5 АЕ в 1 мл антитоксина Cl. botulinum, эти животные переносили
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от 2000 до 3000 Dim ботулинического токсина. Для производства полиана-
токсина этими авторами были разработаны рецепты немясных сред, подо-
браны и изучены высокотоксигенные штаммы, выяснены оптимальные усло-
вия концентрации и сорбции анатоксинов и основные принципы иммуниза-
ции животных и частично людей.

Г. В. Выгодчнков, А. А. Воробьев, Р. А. Салтыков, И. А. Ларина,
Е. П. Ананьева и В. М. Шевелев (1961) разработали приготовление на немяс-
ных средах концентрированного сорбированного секстаанатоксина, содер-
жащего в 1 мл антигены С1. perfringens 40 ЕС, С1. oedematiens 40 ЕС, С1.
tetani 150 ЕС и Cl. botulinum А, В и С по 50—100 ЕС. Увеличение
ЕС анатоксинов Cl. perfringens и Cl. botulinum и уменьшение ЕС Cl. oede-
matiens хорошо отразились на иммуногенных свойствах полианатоксина.
При иммунизации антитоксин Cl. perfringens у морских свинок увеличился
до >0,1<0,5 АЕ, Cl. oedematiens был в пределах 3—5 АЕ, a Cl. tetani 1,0
АЕ в 1 мл сыворотки.

При ревакцинации через 4 месяца (Г. В. Выгодчиков, А. А. Воробьев,
Р. А. Салтыков, И. А. Ларина и В. М. Шевелев, 1961) секстаанатоксином у
животных наблюдалось резкое увеличение титра антитоксина Cl. perfrin-
gens до 4 АЕ, Cl. oedematiens до 20 АЕ в 1 мл. Хорошие иммуногенные
свойства секстаанатоксина послужили основанием для Г. В. Выгодчикова,
И. А. Лариной, А. А. Воробьева и Р. А. Салтыкова (1962) для примене-
ния октаанатоксина, содержащего уже пять антигенов Cl. botulinum A,
В, С, D и Е. При иммунизации мышей, морских свинок и кроликов ок-
таанатоксин оказался иммуногенным в отношении всех 8 антигенов. После
однократной иммунизации было недостаточное накопление только анти-
токсина Cl. perfringens и Cl. botulinum А и Е. После двукратной иммуни-
зации были более высокие титры антитоксинов в отношении всех антигенов,
чем при однократной. Увеличение интервалов между прививками с 30 до
60 дней вызывало повышение ботулиновых антитоксинов.

Интересные наблюдения по отдаленной ревакцинации обезьян пента-
анатоксином были проведены С. А. Зелевинской, Т. И. Булатовой, И. А. Ла-
риной (1962). В 1950 г. 10 обезьян были иммунизированы анатоксином
Cl. perfringens 10—20 ЕС,С1. oedematiens 24—40 ЕС, Cl. tetani 33 ЕС в 1 мл
и Cl. botulinum А и В (пентаанатоксин). Обезьяны получили три инъекции
антигена 1, 2 и 2 мл с интервалом в 15дней, после ревакцинации в 1951 г.
титр антитоксина перфрингенс был 0,1—1,5 АЕ, эдематиенс 1—10 АЕ, столб-
нячного 1—3 АЕ. В 1960 г., спустя 9 лет после иммунизации, оставшиеся
в живых 6 обезьян были привиты сорбированным пентаанатоксином в дозе
1 мл, которая содержала анатоксина перфрингенс 40 ЕС, эдематиенс 60 ЕС,
столбнячного 250 ЕС, ботулиновых анатоксинов А и В по 50 ЕС каждо-
го. Через 14 дней после ревакцинации антитоксина перфрингенс у всех
обезьян было меньше 0,1 АЕ, эдематиенс от до 0,5 и 1,0 АЕ, столбняч-
ного больше 2,0 АЕ, ботулинового А больше 8 АЕ у 2 обезьян, больше
80 АЕ также у 2 животных и >0,5<1 АЕ у одной обезьяны. Ботулино-
вого антитоксина В было>4 АЕ у одной обезьяны, > 8 < 1 5 А Е у 2 живот-
ных, >20<40 АЕ у одной и >40 АЕ — у одной обезьяны. Эти данные
указывают, что очень эффективна отдаленная ревакцинация против боту-
тизма.

Т. И. Булатовой и К. И. Матвеевым (1957) установлено, что
центральная нервная система при активной и пассивной иммуниза-
ции против Cl. perfringens и Cl. oedematiens защищена от действия ток-
синов этих бактерий, защищенность зависит от титра антитоксина в
:ыворотке крови.

Ч "jo рук-во по микробиологии, юм VII
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Лечебные и диагностические сыворотки

Антитоксические сыворотки против газовой гангрены обычно получа*:-
в результате интенсивной иммунизации {гипериммунизации) лошадей а:-;
токсинами и токсинами соответствующих возбудителей. Антитела, которые
образуются в организме иммунизированных животных, обладают четко вы:-
женным, как правило, строго специфическим защитным действием. Та?
например, сыворотка антиэдематиенс нейтрализует токсин CI. oedematier:

проявляет защитное действие при заражении культурой Cl. oedematier^.
не нейтрализует токсины других возбудителей газовой гангрены и не защ; -
щает организм от заражения культурой других возбудителей.

Наряду с этим в литературе имеются отдельные сообщения о том. ч~:
лошадиная сыворотка, полученная против одного из возбудителей газово-
гангрены. может нейтрализовать отдельные компоненты токсинов других
возбудителей. Так, например, сыворотка антисептикум может нейтрализм
вать антиген Cl. histolyticum, ответственный за летальное и некротическог
действие токсина Cl. histolyticum и наоборот (Guillaumie с соавторами.
1946, 1962; Sterne и Warrack, 1962). Сообщалось также, что сыворотка про-
тив Cl. septicum, полученная от некоторых продуцентов, может также ней-
трализовать 0-, К- и а-токсины Cl. pefringens, причем титры антител к этим
антигенам Cl. perfringens возрастают в процессе иммунизации этих лошаде-
токсином Cl. septicum (Guillaumie с соавторами. 1962). Однако остается
неясным вопрос, происходит ли это благодаря некоторой общности указан-
ных компонентов токсинов или вследствие того, что данные продуценты
имели естественные антитоксины к антигенам этих других видов.

Качество антигенов имеет большое значение при получении сывороток.
Как правило, более активные сыворотки вырабатываются при применении
антигенов, изготовленных из более сильных токсинов. Для получения анти-
генов применяют определенные апробированные высокотоксичные штаммь:
соответствующих возбудителей, которые продуцируют все основные токси-
ческие компоненты.

Так, например, для получения высокоактивной сыворотки против пер-
фрингенс антиген должен содержать в первую очередь большое количество
а-токсина (лецитиназы). Evans (1943a) установила, что сыворотка против
перфрингенс с высоким содержанием а-антитоксин а и со следами Э-антиге-
молизина эффективно защищала морских свинок от инфекции. Наоборот,
сыворотка с высоким содержанием 6-антигемолизина и со следами а-анти-
токсина была совершенно неэффективна при защите морских свинок от
инфекции. Аналогичные данные, подчеркивающие роль а-антитоксина,
Evans получила при сравнении а-антитоксина и антиколлагеназы (1947),
а также а-антитоксина и антигиалуронидазы (19436). Однако Л. С. Ог-
лоблина (1949) нашла, что наличие антигиалуронидазы в сыворотках
против перфрингенс увеличивает их эффективность; и поскольку ан-
тигиалуронидаза нейтрализует гиалуронидазу не только гомологич-
ного, но и гетерологичных штаммов Cl. perfringens типа А, она считает
целесообразным включить в число штаммов, применяемых для получения
сывороток антиперфрингенс, штаммы, вырабатывающие гиалуронидазу.
С- А. Зелевинская. 3. М. Волкова и др. (1944) установили, что фильтра-
ты культур Cl. perfringens типа А содержат диффузионный фактор, отлич-
ный от гиалуронидазы. Сыворотки лошадей, иммунизированных полуобез-
вреженными токсинами, содержат антитела, нейтрализующие этот фактор
распространения.
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Лучшим антигеном для иммунизации лошадей с целью получения сыво-
ротки антиперфрингенс считается недообезвреженный концентрированный
токсин. С его помощью средние титры сыворотки антиперфрингенс состав-
ляют 200—400 АЕ и максимальные 500—700 АЕ (В. Г. Ратгауз, 1945;
Г. П. Черкас с сотрудниками, 1955, и др.).

Иммунизацию антигеном Cl. oedernatiens начинают и обычно прово-
дят полностью обезвреженным анатоксином (в связи с высокой чувстви-
тельностью лошадей к токсину Cl. oedernatiens), и если в дальнейшем и
переходят на иммунизацию токсином, то лишь при содержании в кро-
ви продуцентов достаточно высоких титров антитоксина (не менее
100 АЕ/мл).

Для получения сыворотки против септического вибриона в настоящее
время обычно употребляют токсин этого возбудителя. Среда триптического
переваривания мяса (типа среды Поупа) позволяет получать токсины силой
200—800 Dim в 1 мл. Однако лучшие результаты при гипериммунизации
лошадей получаются при введении не нативного токсина, а токсина, концен-
трированного алюмокалиевыми квасцами (О. А. Комкова).

К антигенам, применяемым для гипериммунизации, добавляют веще-
ства, обладающие неспецифическим усиливающим действием (алюмокалие-
вые квасцы до содержания 0,5%, хлористый кальций и др.).

Гипериммунизацию обычно проводят в виде так называемых циклов.
Соответствующий антиген вводится в нарастающих дозах (10—20—40—80
150—200 мл и т. д.) с интервалом 5 дней. Начиная с третьей дозы для опре-
деления нарастания антител у лошади берут пробы крови. По достижении
соответствующих титров производят кровопускание, чаще всего двукратно,
на 9—11-й день после последней инъекции. Лошади получают отдых на
10—20 дней. Второй и последующие циклы иммунизации начинают с вве-
дения одной трети дозы антигена по отношению к последней инъекции пре-
дыдущего цикла.

Иногда применяется непрерывный метод гипериммунизации (за счет
укороченного отдыха). Этот метод рекомендуется для эксплуатации лошадей,
уже изношенных в процессе предшествовавшей иммунизации обычным мето-
дом и не повышающих в течение длительного времени титров антитоксина
(Л. Б. Балаян и др., 1955).

Указанные выше принципы гипериммунизации лошадей могут быть
применены также для получения сывороток против других возбудителей
газовой инфекции, таких, как Cl. historyticum, Cl. sordellii и др. Так,
М. С. Сегаль и Г. В. Дударенко (1947), применив обычную схему иммуниза-
ции, впервые в Советском Союзе получили антитоксическую лошадиную
сыворотку против Cl. sordellii с титром более 500 АЕ/мл.

От одного и того же продуцента можно получить поливалентную сыво-
ротку (т. е. сыворотку, содержащую несколько видов антитоксина), если
гипериммунизацию производить смесью гангренозных антигенов. Так,
при введении лошадям, например, анатоксина Cl. perfringens плюс ана-.
токсин Cl. oedernatiens или анатоксинов Cl. perfringens плюс Ci. oedematiens
плюс Cl. septicum и т. д. удается довольно быстро получать бивалентные.
три- и тетравалентные противогангренозные сыворотки (О. А. Комкова
и К- И. Матвеев, 1943; А. В. Нетребенко с сотрудниками, 1947; Hall,
1945, и др.). Однако эта комбинированная гипериммунизация представляет
некоторые трудности, и в настоящее время, особенно в связи с примене-
нием очистки и концентрации сывороток, предпочитают готовить полива-
лентные сыворотки путем смешивания весьма активных очищенных и кон-
центрированных моновалентных сывороток.

38*
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Антитоксические противогангренозные сыворотки можно получат:
также и от крупного рогатого скота (Ф. Н. Щепетов, 1945). Применение
таких сывороток имеет значение для уменьшения количества шоковыд
явлений и сывороточной болезни, наблюдающихся иногда при повторном
введении лошадиной сыворотки.

Кроме лечебных антитоксических сывороток, разработаны диагно-
стические антитоксические сыворотки противоперфрингенс типов А, В.
D и Е {К- И. Матвеев, Т. И. Сергеева, Б. Д. Быченко, 1963). Эти сыво-
ротки представляют собой высушенные нативные или очищенные (методоу
Диаферм-3 ИЭМ АМН) сыворотки лошадей, гипериммунизированных ана-
токсинами соответствующего типа Cl. perfringens. С помощью сухих диаг-
ностических сывороток в реакции нейтрализации можно обнаружить С1.
perfringens типов А, В, С, D и Е и их токсины в пищевых продуктах.
в материалах от больных людей и животных, в органах трупов.

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА

Veillon и Maze (1910), Me Intoch и Fildes (1916, 1919), Zeissler (1923).
E. В. Глотова (1935), а также Weinberg, Nativelle и Prevot (1937) разрабо-
тали основные методы микробиологической диагностики анаэробной инфек-
ции. Значительный вклад в изучение этой проблемы внесли В. М. Аристов-
ский и его сотрудники (С. Д. Гурвич, И. И. Пряхин, К- Ф- Фирсова, 1941;
В- М. Аристовский, 1943; И. И. Пряхин, 1945). Усовершенствованием ла>
бораторной диагностики анаэробной инфекции занимались Batter (1942),
Г. П. Ковтунович и Л. А. Черная (1939, 1944), которые для быстрой ориен-
тировочной диагностики этого заболевания рекомендуют делать мазки из
содержимого раны или мазки-отпечатки кусочком пораженной мышцы,
взятой ближе к здоровой ткани. Мазки фиксируются спиртом и окраши-
ваются по Граму. Наличие в мазке грубых грамположительных палочек,
иногда окруженных капсулой, является основанием для подозрения ана-
эробной инфекции.

Были сделаны попытки разработать ускоренную диагностику газовой
гангрены с помощью реакции преципитации с материалом, взятым из раны,
или с культуральной жидкостью посевов этого материала на жидкие среды
(В. А. Крестовникова и Л. Г. Калинина, 1933; Б. Г. Базилевский и
В. А. Мельник, 1937; М. П. Белов и В. Е. Ласкин, 1944; Н. Г. Черникова,
1954). Как показали исследования Н. Л. Блюменталь и Б. В. Фейер (1937),
К- И. Матвеева (1941), а также Б. Д. Быченко и К- И. Матвеева (1960,
1961), применение реакции преципитации для этой цели невозможно. Су-
ществование значительной серологической групповой расчлененности по
антигенам бактериальной клетки у возбудителей анаэробной инфекции по-
зволяет приготовить специфическую преципитирующую сыворотку в основ-
ном к тому штамму, антигеном которого иммунизируется животное. Преци-
питирующая сыворотка является группоспецифической. У CI. perfringens
обнаружено более 56 моноспецифических серологических групп (Б. Д. Бы-
ченко, 1961). Пока все сообщения о приготовлении полиспецифичных
преципитирующих сывороток Cl. perfringens А и других видов возбудителей
анаэробной инфекции являются ошибочными.

Nagler (1939) наблюдал, что токсин Cl. perfringens А при действии
на человеческую сыворотку вызывает опалесценцию. Macfarlane и Knight
(1941) обнаружили опалесценцию при добавлении токсина Cl. perfringens A
к раствору лецитовителлина, который оказался значительно более чувст-
вительным, чем человеческая сыворотка. На основании этого Nagler (1944—
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1945) предложил плотную среду с яичным желтком для быстрого обнару-
жения Cl. oedematiens. В дальнейшем оказалось, что реакцию токсинов
с лецитовителлином в плотной среде можно использовать для обнаружения
токсинов других возбудителей анаэробной инфекции. По данным Willis
и Hobbs (1959), для быстрого обнаружения токсинов анаэробов наиболее
простым является лактозо-яично-желточно-молочный агар, в этой среде
хорошо видна опалесценция токсинов с лецитовителлином.

Можно также получить специфическую преципитацию вокруг коло-
ний анаэроба на чашке Петри, если добавить в плотную среду антитоксин
Cl. perfringens A, Cl. oedematiens, Cl. septicum и др. (Petrie, Steabben, 1943;
Л. А. Бергольцева, 1955). Для быстрой идентификации возбудителей ана-
эробной инфекции О. А. Комкова (1958) предложила культивировать их
на полужидкой среде Поупа с 0,1% агара, 0,4% желатины и 0,5% глю-
козы, содержащей антитоксическую сыворотку. При выращивании на среде
с гомологической сывороткой Cl. perfringens A, Cl. oedematiens, Cl. sep-
ticum дают характерную стрептобациллярную форму. Образование стреп-
тобациллярной формы происходит нетолько в чистых, но и в смешанных
культурах. Имеются сообщения о применении люминесцирующих сывороток
для идентификации Cl. perfringens A, Cl. oedematiens, Cl. tetani, Cl. septi-
cum, Cl. chauvoei. Результаты получены удовлетворительные (Geek, Szanto.
1961; Batty, Walker, 1963; 1964). Для окраски мазков, приготовленных
из содержимого раны при анаэробной инфекции, специфические антиток-
сические люминесцирующие сыворотки могут представлять, по-видимому,
определенную ценность, с их помощью, вероятно, можно быстро опреде-
лять видовую принадлежность анаэробной микрофлоры раны.

Необходимо отметить, что патогенные клостридии широко распростра-
нены в окружающей нас среде (особенно Cl. perfringens). Выделение их из
ран само по себе не имеет особого диагностического значения, так как
их присутствие в загрязненной ране совершенно не обязательно свидетель-
ствует о развитии газовой гангрены. Поэтому исследование на патогенные
анаэробы следует проводить не во всех случаях ранений, а только по опре-
деленным клиническим показаниям. Инкубационный период анаэробной
инфекции продолжается обычно от нескольких часов до 2—5 дней, т. е.
такое количество времени, которое необходимо для полного довольно
сложного бактериологического анализа. Целью бактериологической диаг-
ностики в этом случае является подтверждение клинического диагноза
газовой гангрены. Хотя существующие ускоренные методы определения
клостридии еще далеки от совершенства, однако даже предварительные
результаты бактериологического диагноза могут иметь существенное зна-
чение для своевременного выбора средств антитоксической терапии, а
также для лечения антибиотиками и химиотерапевтическими средствами.

В з я т и е м а т е р и а л а . Результаты лабораторной диагностики
у больного и обнаружение возбудителей анаэробной инфекции во внешней
среде зависят от правильного взятия материала для исследования.

Наиболее ценными для бактериологического диагноза у больного яв-
ляются небольшие кусочки пораженных тканей, взятые в начале первич-
ной операции (первая проба), весом не менее 2—3 г и некротические ткани,
взятые из нескольких мест, лучше вблизи здоровых тканей. Кроме этого,
для исследования может быть использована отечная жидкость (экссудат),
а также гной, сукровица, выделяющиеся из раны. Другая проба должна
быть взята во время первой полной перевязки. Последующие пробы сле-
дует брать через недельные интервалы для того, чтобы следить за течением
первичной инфекции. Трупный материал (отдаляемое раны, кусочки изме-
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ненных мышц, кровь из сердца, по 10—20 г селезенки и печени) ск
брать, по возможности, сразу после смерти (через несколько часов!,
как в ткани трупа могут проникать различные анаэробные микроорг.
мы, всегда имеющиеся в желудочно-кишечном тракте, но не явля!
непосредственной причиной данного заболевания.

Материал от больного или трупа нужно собирать в стерильную ш
(баночки, широкие пробирки) и немедленно пересылать в лаборатор-
сопроводительной запиской, в которой указывают номер истории бол*
фамилию, имя и отчество больного, клинический диагноз, название
сланного материала, дату взятия и фамилию врача, взявшего материал.

И с с л е д о в а н и е в з я т о г о м а т е р и а л а . Тотчас же
поступлении материала от больного в лабораторию делают мазки и мг
отпечатки с кусочков, которые окрашиваются по Граму и на наличие
сулы — по Гинсу. Окраску по Граму лучше производить вмодифик;
Лаурейро. На 100 мл спирта, применяющегося для обесцвечивания
ков, добавляется 2 мл 10 % настойки йода. При окраске этим способа!
грамположительные бактерии не обесцвечиваются.

Очень важно применить для окраски мазков специфические люминес-
цирующие сыворотки Cl. perfringens A, Cl. oedematiens и CI. septicurr
Исследование этих мазков производится в люминесцентном микроскопе с им-
мерсионным объективом в падающем синем или ультрафиолетовом свете
Микроскопирование мазков следует производить тщательно, при этом обра-
щают особое внимание на грамположительные палочки, на их морфологик.
расположение спор, на наличие капсулы, величину, подвижность в «раз-
давленной капле». Важно отметить количество грамположительных палс-
чек в мазке. Наличие в мазке грубых грамположительных палочек без спор
окруженных капсулой, является веским доказательством присутствия г
ране Cl. perfringens А. Необходимо учитывать при бактериоскопии все
обнаруженные в мазке другие формы бактерий.

Затем плотные материалы стерильно измельчают ножницами и расти-
рают со стерильным песком или стеклом в равном объеме физиологического
раствора.

Кровь или экссудат подвергают центрифугированию при 3000 об/мик
в течение 30 минут и для посева используют осадок. Посев на питательные
среды х рекомендуется проводить по схеме (табл. 14).

Взвесь исследуемого материала засевают платиновой петлей на плот-
ные питательные среды (кровяной агар, среда Виллиса и Хоббс, агар Виль-
сона — Блэра, бензидиновый агар, агар с антитоксической сывороткой).
Посевы инкубируют в анаэробных условиях при 37° (микроанаэростат
и макроанаэростат с пирогаллолом), просматривают на следующий день
и затем через каждые 2 дня (до 7 суток) для изоляции подозрительных
колоний. Выросшие колонии, вызывающие гемолиз на кровяном агаре,
опалесценцию, протеолиз, появление перламутрового ореола или почерне-
ния на среде Вильсона — Блэра, проверяют на чистоту, наличие грам-
положительных палочек (путем микроскопии) и затем пересевают в про-
бирки с жидкой казеиново-грибной или мясной средой под слоем вазелино-
вого масла. Последние инкубируют в обычном термостате 24—48 часов
и проверяют на наличие чистой культуры согласно табл. 15.

Перед посевом все жидкие среды-кипятят в течение 10—20 минут в во-
дяной бане для удаления из них воздуха. После этого их быстро остужают
в холодной воде.

1 Питательные среды см. в кн.: Руководство по микробиологической диагностике ин-
фекционных болезней, под редакцией К- И Матвеева и М И. Соколова. М., 1964, стр. 588.



Исследование материала от больного на наличие патогенных клостридий
Т а б л и ц а И

Исследуемый материал

Посев на плотные питательные среды

Чашки с
кровяным

агаром

Чашки
со средой
Виллиса
и Хоббс

Столбик
агара

Вильсона -
Блэра

Инкубация в строго
анаэробных условиях

Инкубация
в термостате

При 37°

1

в течение 1—7 суток

Микроскопия, изоляция и пересев на
мясную или казеиновую жидкую среду

колоний, вызывающих гемолиз, опа-
лесценцию или почернение на одной

из указанных выше сред и состоящих
из грамположительных палочек

Изучение свойств выделенных культур
(табл. 15)

Мазки или мазки-отпе-
чатки для микроскопии

Посев по 1 мл на жидкие питательные среды
(мясные или казеиновые среды)

1-я пробирка
(непрогретая)

2-я пробирка,
прогрев при
80° 15 минут

3, 4, 5-я про-
бирки, прогрев

при 100°

5 .минут 10 минут 20 минут

Инкубация при 37° в течение 16 часов — 7 суток

Выросшие культуры, содержащие массу грамположительных палочек

Проверка токсичности
фильтратов (центрифу-

гатов) на мышах или
морских свинках

Реакция нейтрализации
С сыворотками:

Cl: perfringens A
Cl. oedematiens А и В
С1. septicum
Cl. histolyticum
Cl. sordellii

Посев на плотные и питательные среды

На агар высоким
столбиком в про-
бирках (последо-
вательно в 5—6
пробирок для по-
лучения отдель-

ных колоний)

Чашки с
кровяным

агаром

Чашки
со средой
Виллиса
и Хоббс

Столбик
агара

Вильсона-
Блэра

Чашки

д и новым
агаром

Инкубация при 37° в течение 16 часов — 4 суток. Изоляция колоний,
вызывающих гемолиз, опалесценцию или почернение на питательных

средах. Изучение свойств выделенных культур (табл. 15)



Название
клострндий

Cl. perfrin-
gens типа
А, В, С,
D, E, F

Cl. oedemati-
ens типа
А и В

Cl. septicum

Cl. histolyti-
cum

Cl. sporoge-
nes

Cl. bifermen-
tans

Cl. sordeilii

Cl. fallax

Cl. terfiuni

Ct. tetano-
morphum

Cl. cochlea-
rium

размеры
палочки

4—8X
0,5—1 ,u

5-ЮХ
1 h u .

3-8 X
0.6 fi

3—5x
0,5 fi

3—6X
0,5 [x

9 A v

0,5 fi

2 - 4 X
0,5—1 [A

2—ox
0.5 fi

3—5X
0,4 [i

Барабан-
ные

палочки
3-5X
0,5 (i,

(«столовая
ложка»)

Морфология

л

:к
ос

Я2-
m

ос

_

+

1

-f-

-1-

_..

+

Я 5 „

О о & и

Ч я а э-О О L.

1 П Ч *

2—4
ММ

S, SR.
R, М

1—3
мм

SR, R

2 - 4
мм

SR, R

1-2
мм

S, R

3 - 5
мм

S, R

2 - 3
мм

S, R

2 - 3
мм

S, R

1—2
мм

S, R

1-2
мм

S, SR

1—2
мм

колонии
в глубин-
ном агаре

Чечеви-
цы или
комочки

ваты

Пушинки
с плотным

центром,
чечевицы

Хлопье-
видные
с древо-
видным
развет-

влением.
о шиимс

чечевицы
Мелкие
плотные
комочки

Комочки
ваты с
уплот-
ненным
центром
Комочки

ваты,
чечевицы

Комочки
ваты,

в форме
чечевицы
Мелкие

чечевицы

Мелкие
чечевицы
с уплот-
ненным
центром

Основные свойства

Споры

форма,
располо-

жение

Овальные
субтерми-
нальные,
реже цен-
тральные

То же

» »

» »

» »

з »

» »

Терми-
нальные,
овальные

Терми-
нальные

Терыи- •

нальные,
овальные

устойчи-
вость к
кипяче-

нию

От 5 ми-
нут ДО

6 часоь

До 1 часа

От 2 до
45 минут

От 30 ми-
нут до

U/a часов

От I часа
до 3 ча-

сов

До 1 часа

До \ часа

До 1 часа

До 1 часа

До 1 часа

До 1 часа

1атогенных и некоторых

Протеолитические
свойства

."3

f-

%

±

-J-

|

-|-

+

—

—

—

—

Н F-

gg
о о

±

—

—

4-

+

4-

_!_

—

.

—

—

о
ч

s

о ^

_

—

—

-)-

+

4-

.

—

1жя

—

—

1

—

.

—

—

лакмусо-
вое

молоко

Сверну-
т ы й СГУ-
СТОК к'г

3—16 i
часов

Медлен-
ное свер-
тывание
несколь-
ко дней
То же

Пептони-
зацня

Пептони-
зация

Пептони-
зация

Пептони-
зация

Медлен-
ная пепто-

низация

Медлен-
ное свер-
тывание

—

—

У с л о в н ы е о б о з н а ч е н и я : ф ферментирует; — не ферментирует; ^ не все
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непатогенных клостридии, изолируемых из ран

Сбраживание углеводов

У О.

U я

Среда
ВИЛЛИСУ
и Хоббс

Бензидиновый
агар

Патогенноеть
для живот-

ных

±

±

± ± ±

Покраснение,
ореол опа-
лесценции

Опалесцен- Почернение
ция, перла-

мутровая
зона (тип А)

Покрас нение

Зона про-
светления
вокруг ко-

лоний

Зона опалес-
ценции и пер-
ламутрового

блеска

Зона опалес-
ценции и уз-

кого про-
светления

То же

Покраснение

Покраснение

Газовая
гангрена

То же

Газовая
гангрена с

расплавлени-
ем мышц

Местные рас-
плавленные
ткани, иног-
да убивает
животных
Непатоген-

ный

Газовая
гангрена

Некоторые
штаммы вы-
зывают газо-
вую гангр! ну

Непатоген-
ный

Непатоген-

Непатогсн-
ный

штаммы; КГ с образованием кислоты и газа.
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Растертый в физиологическом растворе материал от больного засевают
примерно по 1 мл в 5 пробирок со средой обогащения, содержащих 10 HI
печеночного бульона, казеиновую среду или бульона Поупа, служащих
для выращивания анаэробов. Пэсле посева одну пробирку оставляют
непрогретой, другую прогревают при 80° 15 минут, 3, 4 и 5-е пробирки про-
гревают при 100° соответственно 5,10 и 20 минут. Посевы инкубируют от I
до 7 суток, просматривая ежедневно на наличие роста. При появлении
признаков роста (помутнение, газообразование) анаэробную культуру про-
веряют путем микроскопирования на наличие грамположительных палочек.
Культуры, в которых имеются бактерии, типичные для возбудителей ана-
эробной инфекции, изучают на присутствие специфического токсина С).
perfringens A, Cl. oedematiens типов А и В, Cl. septicum, Cl. histolyticum.
Cl. sordellii с помощью реакции нейтрализации антитоксическими сыворот-
ками. Реакцию ставят в 6 пробирках, в каждую пробирку вносят по 0,9 мл
цептрифугата исследуемой культуры, в 5 первых пробирок добавляют
по 0,6 мл сыворотки, содержащей антитоксины. Cl. perfringens A (50 АЕ).
Cl. oedematiens А и В, С!, septicum, Cl. histolyticum, Cl. sordelii (по 10С'
АЕ), в 6-ю (контрольную) пробирку добавляют 0,6 мл физиологического рас-
твора. Смеси токсина с антитоксином выдерживают 40 минут при 20° в тем-
ном месте и затем вводят внутривенно по 0,5 мл белым мышам (из расчета
2 мыши на каждую пробирку) или по 0,2 мл внутрикожно морской свинке.
Результаты получают через 5—6 часов и окончательно— на 3-й сутки. Ви-
довая принадлежность изучаемой культуры устанавливается по нейтрали-
зующему действию гомологической антитоксической сыворотки.

В ы д е л е н и е ч и с т о й к у л ь т у р ы . Все выросшие на жид-
ких средах культуры, содержащие большое количество грамположитель-
ных палочек (включая загрязненные культуры), следует посеять на плот-
ные среды, указанные в табл. 14, и завершить этот этап исследования выде-
лением чистых культур.

Изолированные штаммы изучают по общей схеме (см. табл. 15) на мор-
|{юлогию, подвижность, способность сбраживать углеводы и изменять лакму-
совое молоко, разжижать желатину и свернутую сыворотку или яичный
белок.

Токсигенные и вирулентные свойства культур проверяют по способ-
ности изменять кровяной агар, среду Виллиса и Хоббс, а также в опытах
на лабораторных животных (мышах, морских свинках).

У с к о р е н н ы е м е т о д ы б а к т е р и о л о г и ч е с к о й диа-
г н о с т и к и . Так как полный бактериологический анализ на клостри-
дильные инфекции довольно сложен, предложено много ускоренных и упро-
щенных методов определения некоторых патогенных анаэробов.

1. В некоторых случаях при бурном течении газовой инфекции, когда
возможно получить большое количество относительно чистого отделяемого
из раны, возможна прямая постановка реакции нейтрализации для опре-
деления токсина в центрифугате исследуемой жидкости из раны. Для опре-
деления лицитиназы можно также поставить реакцию с этой жидкостью
in vitro, используя лецитовителлин желтка куриного яйца. Подавляя реак-
цию антитоксическими сыворотками Cl. perfringens А или Cl. oedematiens
типов А и В, можно установить специфичность обнаруженной лецитиназы.

2. С целью сокращения объема работы посев раневого отделяемого и
других материалов можно проводить на 2 чашках Петри со средой Вил-
лиса и Хоббс, предварительно добавив к расплавленному и охлажденному
до 50° агару одной из чашек со смесью антитоксина С!, perfringens типа А
и Cl. oedematiens типов А и В (по 10 АЕ на 1 мл среды).
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Хотя этот метод не позволяет получить подробные данные о разных
ЕЛОСТридиях, тем не менее с его помощью удается определять CI. perfrin-
gens A, Cl. sordellii, CI. oedematiens типа A, Cl. histolyticum и других воз-
будителей анаэробной инфекции (табл. 16).

Т а б л и ц а 16

Поведение некоторых патогенных и непатогенных клострндий на среде
Виллиса и Хоббс (лактозо-желточно-молочный агар)

Название микроба

С1. perfringens типов А,
В, С, D, Е и F . . .

Cl. oedematiens
типа А

» В
» С
» D

Cl. bifermentans . . . .
Cl. sordellii

Ci. sporogenes
С!, histolyticum
Cl. septicum
Cl. cochlearium . . . .
Ci. tertium *
Cl. sphenoides

Cl. fallax
Cl. butyricum

Опалесцекция

вызывает

+
+

+
+

—

—

подавляется на
чашке добавлен-
ной смесью анти-

токсинов
Cl. perfringens,
Cl. oedematiens
и Cl. sordellii

4-

-j-

+

—

—

Перламу-
тровый
слон

—

—

—

Ферментиру-
ет лактозу
(красный

ореол вокруг
колоний)

—

-1-

J-

+

Протеол из
(узкая 3O!ia

просветления
покруг ко-

лоний)

—

+

—

3. С целью определения чистых токсигенных культур С!, perfringens
типа A, Cl. oedematiens, Cl. septicum и Cl. histolyticum к прозрачному
питательному агару на основе бульона Хоттингера или мартеновского
бульона добавляется один из антитоксинов в концентрации 8 АЕ на 1 мл.
Таким образом, необходимо иметь 4 чашки с 4 различными антитоксинами.
на которые засеваются исследуемые культуры. Выросшие колонии через
48—72 часа образуют с гомологичной сывороткой кольцо преципитации
по периферии. С целью экономии чашку можно разделить на 4 симметрич-
ных сектора и залить их агаром с соответствующими антитоксинами. К не-
достаткам метода следует отнести не очень высокую чувствительность
(ел аботокси генные штаммы могут не давать преципитации) и длительность
(более 48 часов).

4. Один из ускоренных методов диагностики in vitro возбудителей га-
зовой гангрены основан на явлении изменения морфологии и характера
роста анаэробов при культивировании в полужидкой среде в присутствии
специфических антитоксических сывороток {О. А. Комкова, 1958).

С этой целью используется специальная среда, состоящая из бульона Поуца с О.Ни
агара, 0,4% желатины и 0.5% глюкозы. Среду разливают в пробирки по 10 мл и стерилизуют
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текучим паром 2 раза по 20 минут с суточным перерывом. Исследуемый материал — . г*о
цированные кусочки тканей — раскладывают по нескольку кусочков в 10 пробирок с
жидкой средой; из них 5 пробирок прогревают в водяной бане при 80° 20 минут. После ъ~
в каждую пару пробирок (гретую и негретую) добавляют различные моновалентные пр:~- _-
гангренозные сыворотки с таким расчетом, чтобы в 1 мл среды содержалось антитоксин:-
сыворотки Cl. perfringens типа А не менее 200 АЕ, Cl. oedematiens — не менее 300
Cl. septicum и Cl. hystoliticum — не менее 50 АЕ. В последние две пробирки сыворотн
добавляют. Содержимое каждой пробирки тщательно перемешивают и все пробирки г.-:
щают в термостат ПРИ 37—38°. Через 10 и 18 часов читают результат.

Обнаружение стрептобацилля;-.
формы и роста изолированными :-::*
ниями в пробирках с какой-либо г-т
токсической сывороткой и отсутсп
этих явлений в остальных пробиры
указывают на наличие в исследую
материале возбудителя газовой гангр
ны, соответствующего данному ьи
сыворотки.

Если стрептобациллярная фор I
обнаруживается в пробирках с раз-
ми сыворотками, то это указывает
присутствие в исследуемом материя
возбудителей газовой гангрены I
скольких видов.

Способность штамма возбу-
дителя анаэробной инфекции С
perfringens А к продукции ли
цитиназы проверяется в реак-
ции с лецитовителлином ( 5 \
эмульсия'куриного желтка в фи-
зиологическом растворе) и реак-
ции гемолиза эритроцитов мыш :

или человека.
Простейший метод качественного определения лецитиназы — посез

Cl. perfringens А на желточный агар (агар + 5% эмульсии куриного желтка
-;- 1% глюкозы) и глкжозный кровяной агар. Колонии Cl. perfringens A.
вырабатывающие лецитиназу на желточном агаре, окружены зоной перла-
мутрового преципитата, а на кровяшрм агаре — неполной зоной гемолиза.

Для количественного определения лецитиназы готовят последовательно умень-
шающиеся в 2 раза разведения культуральной жидкости Cl. perfringens А в однокубиковых
объемах физиологического раствора, содержащего 0,005 М раствора CaCU В отдельную конт-
рольную пробирку вносят 0,9 мл культуральной жидкости - • 0,1 мл специфической диагно-
стической сыворотки Cl. perfringens типа А. Смесь выдерживают 40 минут при 20э. Затем
к каждой пробирке (включая контрольную) добавляют по 0,2 мл лецитовителлина (5% эмуль-
сия желтка куриного яйца в физиологическом растворе 0,005 М раствора СаС12, прогретая
при 60° 20 минут и профильтрованная через фильтр Зейтца или тальковый фильтр до полу-
чения прозрачной опалесцирующей жидкости). Смесь инкубируют в течение 2 часов в тер-
мостате при 37°. Помутнение жидкости с образованием белого облачка у поверхности свиде-
тельствует о наличии лецитиназы, при отрицательной реакции в контрольной пробирке.
Последнее разведение исследуемой жидкости, вызывающее расщепление лецитовителлина,
принимается за титр лецитиназы.

При большом количестве исследуемых культур для определения леци-
тиназы удобно пользоваться следующим методом.

Готовят желточный агар (в 0,005 М растворе СаС12) и разливают его по
чашкам Петри слоем в 2 мм. После охлаждения агара стерильной метал-
лической трубочкой с заостренным краем и диаметром наружного края
0,5 см выкалывают в нем симметрично расположенные отверстия по рисун-
ку, предложенному Oakley (рис' 132).

Рис. 132. Чашка Петри с желточным агаром для
проверки содержания лецитиназы в культураль-
ных жидкостях (цифрами обозначены колодцы).
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Для этого чашку ставят дном на рисунок и соответственно кружкам тру-
бочкой выкалывают колодцы. Исследуемыми центрифугатами культур С1.
perfringens А заполняют колодцы, каждый из которых обозначают соот-
ветствующей цифрой или буквой. Закрытую чашку помещают в термостат
на 2 часа, а затем оставляют при комнатной температуре на 24 часа.

Активность лецитиназы измеряют в миллиметрах по величине зоны пер-
ламутрового преципитата. Специфичность реакции может быть проверена
с помощью антитоксической сыворотки Cl. perfringens типа А, предвари-
тельно добавленной к агару или в соответствующие колодцы.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ

Эпидемиология анаэробной инфекции является малоизученной обла-
стью. Отсутствие обязательной регистрации, а в связи с этим и статистики
не дает возможности определять ежегодное число заболевших и летальных
исходов. У большинства врачей создалось представление, что это довольно
частая раневая инфекция военного времени, когда бывают значительные
вспышки анаэробной инфекции, выливающиеся в настоящую эпидемию этого
тяжелого заболевания. Эпидемии анаэробной инфекции в первую мировую
и во вторую мировую войну привели к потере значительного числа солдат,
многие умерли, а еще большее число раненых остались калеками после ампу-
тации руки или ноги, а иногда и обеих ног.

Совершенно неправильно рассматривать анаэробную инфекцию как ин-
фекцию, присущую только военному времени. Хорошо известно, что она бы-
вает у людей при различных ранениях в мирное время. Частота случаев ана-
эробной инфекции среди гражданского населения не очень велика, но она
все же настолько значительна, чтобы держать врачей, фельдшеров и меди-
цинских сестер в постоянном к себе внимании.

Однако, как показывают случаи анаэробной инфекции после операций
или инъекций различных лекарств, это, к сожалению, не всегда бывает. Об
анаэробной инфекции в мирное время иногда забывают и тогда наступает
тяжелая расплата. Это происходит потому, что возбудители заболевания
широко распространены в окружающей среде.

Почва, Местом постоянного обитания возбудителей анаэробной инфек-
ции является почва. При наличии питательных веществ, влажности и необ-
ходимой температуры анаэробные бактерии могут размножаться в некото-
рых почвах. Это подтверждается исследованиями Е. Н. Мишустина и
М. И. Перцовской (J954), К. И. Матвеева (1959, 1960), К. П. Соболевой
(1963) и др.

Наиболее широкое распространение в почве имеет Cl. perfringens.
Zeissler и Rassfeld (1928), исследовавшие почву различных участков при-
фронтовой полосы Германии во время первой мировой войны, обнаруживали
Cl. perfringens в 100% исследованных проб; Cl. oedematiens — в 64%;
Cl. septicum — в 8%; Cl. histolyticum — в 2%. По данным этих авторов, да-
же в девственной почве обнаруживается Cl. oedematiens. Л. М. Горовиц-Вла-
сова и сотр. (1928) в почве Днепропетровска находили во всех пробах
наряду с кишечной палочкой Cl. perfringens. В отдельных пробах почвы ки-
шечная палочка отсутствовала, a Cl. perfringens обнаруживался. Она объ-
ясняла это различной выживаемостью кишечной палочки и Cl. perfringens
в условиях почвы. И. Е. Минкевич (1928, 1949) изучал почвы Крайнего Се-
вера, средней полосы, Кавказа и установил, что распространение Cl. per-
fringens совпадает с районами фекального загрязнения почв; особенно мно-
го этого микроба в почве окрестностей населенных пунктов. В зависимости
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от степени загрязнения почв титр микроба в почве может значительно изш
пяться. По данным С. И. Наследышевой (1935), в тяжелом черноземе Х^:
кова неудобренного и удобренного обнаруживались токсические культч^,
Cl. perfringens от 71,4 до 79,3%; в легком черноземе, неудобренном — зс^-
го 28,3% токсических культур, а в удобренном — 70%, В супесчаной по=
не неудобренной находили всего лишь 39,1% токсических культур. Ве>^-
nians и Monteny (1938) в почве Бельгии нашли Cl. perfringens в 96% взять
проб. Wilson и сотр. (1940) из 43 образцов почвы выделили 196 штаммов С
perfringens, из них 7 типа D, а остальные типа А. С. И. Наследышева и сот;
(1946) из 173 проб почвы выделили 168 штаммов типа А этого микроба; то*
сины других штаммов нейтрализовались сыворотками Cl. perfringens типг
В, С и D. О. И. Левкович (1947) исследовала 27 штаммов Cl. perfringem
выделенных из почв, из них 25 оказались вирулентными для морских сви-
нок. Smith и Gardner (1949) выясняли, в какой форме существует Cl. perfrin-
gens в почве — в теплоустойчивой или же нет. Известно, что споры этогс
микроба значительно устойчивы к температуре. Они установили, что боль
шее количество штаммов его существует в почве в термочувствительной
форме. По-видимому, микроб может находиться в почве в своей вегетатив-
ной форме. Как показали исследования Е. А. Гильгут (1952) в нашей лабо-
ратории, Cl. perfringens способен размножаться в песке, если последний под-
вергнут увлажнению и содержится при температуре 37°. Высушиванж
песка в дальнейшем приводит к превращению вегетативных клеток в споро-
вые формы. Е. Н. Мишустин и М. И. Перцовская (1954) исследовали выжи-
ваемость Cl. perfringens в почве, загрязненной фекалиями и мочой. В каче-
стве контроля была использована почва без загрязнения. По мере самоочи-
щения почвы титры бактерий резко снижались. Через ЗИ месяца было отме-
чено исчезновение кишечной палочки, в то время как Cl. perfringens еще
обнаруживался в почве, загрязненной фекалиями, но в значительно меньшем
количестве, чем вначале. Wijewanta (1964) из 252 проб почвы Цейлона вы-
делил 21 терморезистентный штамм Cl. perfringens, переносивший нагрева-
ние при 100° в течение часа и более. Два штамма выдерживали прогревание
при 100° в течение. ЗИ часов. Это необходимо учитывать при стерилизации
разных материалов и инструментов.

Животные. Возбудители анаэробной инфекции, будучи широко распро-
страненными в почве, при поедании животными растений попадают к ним
в кишечник и там размножаются. А. П. Васильев (1956) исследовал сено,
солому, зеленый корм, отруби, фуражное зерно и корнеплоды на содержание
анаэробов. Из 218 проб кормов Cl. perfringens А был выделен в 66,6% и
только 3 штамма — близких к типам В и С. Поэтому животные со своими
испражнениями способствуют широкому рассеиванию анаэробов в окружаю-
щей среде. У каждого травоядного и других животных в кишечнике можно
обнаружить Cl. perfringens, а нередко Cl. oedematiens, Cl. septicum, Cl. his-
tolyticum и других анаэробов.

Cl. perfringens наиболее часто является возбудителем злокачественно-
го отека у животных. Однако и другие анаэробы нередко встречаются при
этом заболевании у животных. К. И. Цветков и В. 3. Решетняк (1941) опи-
сали вспышку злокачественного отека у 75 жеребят после вакцинации. Она
была вызвана Cl. histolyticum, 18 жеребят пало и 4 были уничтожены как
безнадежные. И. Г. Тупицин (1954) наблюдал вспышку злокачественного
отека с высокой летальностью у крупного рогатого скота, также вызванную
Cl. histolyticum. A. Prevot (1961) и сотр. сообщают, что Cl. perfringens A
вызвал диарею у 680 норок, погибло 620 животных. Bozeman, Lindley
и Branson (1962) отмечают, что в США широко встречается энтеротоксемия
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у коров, вызываемая Cl. perfringens. Crane и Poulos (J962) из ткани органов
быков и жеребят постоянно выделяли Cl. perfringens, Cl. septicum, Cl. sor-
dellii и Cl. oedematiens. Обсемененность органов животных зависела от ги-
гиены кормления. Были случаи инфекции со смертельным исходом. После
потребления мясного паштета наблюдалась летальная кишечная токсикоин-
фекция у 20 собак одной своры, вызванная Cl. perfringens A (Boulay P. и
Bouley G. 1963).

По сообщению Weinberg, Nativelie, Prevot (1937), С!, oedematiens у
овец часто является сапрофитом. Polning исследовал 20 разных проб
сушеного кишечника баранов, применявшегося для изготовления кетгута
и 16 раз выделил Cl. oedematiens.

Здоровые овцы в местностях, где встречается «черная болезнь», нередко
являются носителями этого микроба. Cl. oedematiens — один из возбудите-
лей брадзота у овец, острого воспаления слизистой оболочки сычуга и две-
надцатиперстной кишки. У разных животных он вызывает злокачественный
отек. Cl. septicum очень часто встречается в кишечнике травоядных живот-
ных; он обнаружен у быка, лошади, овцы и других животных. По Rupper
и Rottgardt (1926), этот микроб всегда присутствует в кишечнике овец, про-
никая после смерти животного в кровь и мышцы. Cl. septicum является
возбудителем злокачественного отека у крупного рогатого скота, лошадей,
овец, свиней. Он был обнаружен в мышцах через час после смерти у 10%
овец, через 2—6 часов у 26%, через 7—12 часов у 32%, а после 12 часов
у 56% овец. Среди домашних животных овцы наиболее чувствительны к
Cl. septicum, у них он вызывает брадзот. Здоровые и больные животные яв-
ляются постоянными носителями возбудителей анаэробной инфекции, ши-
роко обсеменяя ими окружающую среду (почву, воду, воздух, растения).

Человек. Еще И. И. Мечников (1908) обратил внимание на сильное об-
семенение пищеварительного тракта человека анаэробами. Из кишечника
человека им были выделены и изучены Cl. perfringens, Cl. bifermentans, Cl.
sporogenes, Cl. putrificus и др. Он пришел к выводу: «Таким образом, надо
признать, что бациллы гниения нашего пищеварительного тракта являются
источником аутоинтоксикации, против которой организм должен бороться
всеми способами, которыми он только располагает».

В данное время хорошо известно значительное обсеменение кишечника
человека анаэробными бактериями, в частности Cl. perfringens, Cl. sporogenes
и Cl. putrificus. Имеются также сообщения о выделении из кишечника чело-
века Cl. oedematiens, Cl. septicum, Cl. histolyticum и других анаэробов.
Е. А. Лебедева (1940) наблюдала в течение Ьп месяцев за титром Cl. per-
fringens у 2 людей, взрослого и 2-летнего ребенка. При запоре титр этих
бактерий в кале увеличивался, и при поносе сильно уменьшался. С наступ-
лением выздоровления титр бактерий увеличивался до исходного. М. С. Се-
галь с сотрудниками (3946) выделили из 173 проб испражнений людей и
.-кивотных 173 штамма Cl. perfringens, из них 54,5% были сильнотоксиген-
ными, 45,5% слаботоксигенными. Meisel, Trembowler и Pogorzelska (1960)
у 43 здоровых и 73 больных в 93,3% выделяли из кишечника Cl. perfringens.
^поры бактерий от здоровых людей были в 85 %, а от больных в 74 % штаммов
зысокотерморезистентны.

Turner и Wong (1961) в Гонконге исследовали кишечник 364 трупов,
з 55% они обнаружили терморезистентные штаммы Cl. perfringens. Пробы
фекалий 83 больных дали 52 терморезистентных штамма этого микроба, а
лробы фекалий 57 больных в Лидсе (Англия) дали только 9 терморезистент-
ных штаммов Cl. perfringens. Эти авторы предполагают, что в теплом клима-
те продукты более обсеменены терморезистентными анаэробами.
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Необходимо отметить, что вегетирование анаэробов в кишечнике челк-
века изучено мало. Еще не известно, какова обсемененность кишечника ъ-
ловека анаэробами в различные периоды года в зависимости от условий -
тания, местности, соприкосновения с животными и других факторов.

Совершенно ясно, что человек, как и животные, будучи частым носи-
телем в кишечнике анаэробов, со своими выделениями способствует их шнр!
кому распространению в окружающей среде. Обычно, кроме кишечнша.
и некоторые другие органы человека, а также загрязненная одежда cozr:-
жат Cl. perfringens А и других возбудителей анаэробной инфекции. Khre-
ninger-Guggenberger (1933) во влагалище 20 беременных женщин обнаружу-
Cl. perfringens 7 раз, у 2 рожениц 1 раз, а у 75 небеременных женщин 8 p£i
Л. А. Бергольцева (1949) из 79 больных нагноительными процессами в .:--•
ких обнаружила анаэробов в мокроте у 54 больных. Было выделено 38 шта»-
мов Cl. perfringens и 3 штамма Cl. sordellii и другие анаэробные бактерии
Hartles и McDonald (1951) из 252 кариозных зубов человека выделили С1. рс~-
fringens в 60%, а из 48 здоровых зубов только в 10%. Chosson и JRuf (19с'
исследовали остатки плаценты и мочу у 343 женщин. Из 303 исследовани-
остатков плаценты в 203 (66,99%) и из 234 исследований мочи в 51 (21,791
были выделены бактерии, значительная часть были анаэробы, в частности
Cl. perfringens. У 82 женщин, у которых аборт был вызван механическим-
средствами, Cl. perfringens был выделен из остатков плаценты в 68,35'
а из мочи в 27,5% случаев. Следовательно, организм здорового человека
обсеменен возбудителями анаэробной инфекции. Интенсивность обсемене-
ния зависит от санитарно-гигиенических условий, а также от качества пищ<
и условий ее приготовления.

Анаэробная микрофлора огнестрельных ран. В связи с широким распро-
странением анаэробов в окружающей среде, присутствием их на теле чело-
века и в полостях его организма, а также на одежде при нарушении кожногс
покрова они очень быстро проникают в рану. Обсеменение ран анаэробно;
микрофлорой происходит в зависимости от обширности ранений, личной ги-
гиены раненого и скорости оказания медицинской помощи. В первую миро-
вую войну анаэробная микрофлора ран была изучена недостаточно. Имеются
лишь отдельные сообщения, дающие некоторое освещение этого вопроса. Так.
И. И. Шукевич (1915) указывает, что наиболее частым возбудителем газовой
гангрены был Cl. perfringens, однако заражение ран этим микробом не все-
гда сопровождалось развитием данного заболевания. WeinbergHSeguin (1917i
исследовали микрофлору ран 126 случаев анаэробной инфекции, они обна-
ружили Cl. perfringens в 72%, Cl. sporogenes в 27%, Cl. oedematiens в 26%,
Cl. septicum в 9,5%, Cl. histolyticum в 8%, Cl. fallax, Cl. putrificus, Cl.
bifermentans, Cl. tedium все вместе вызывали инфицирование ран в 30% слу-
чаев. Кроме того, были обнаружены во многих ранах стрептококки,
стафилококки, протей, кишечная палочка и другие бактерии. Подобед 1.
бактериологически обследовавший 132 раненых, нашел в ранах, вызванных
пулями, Cl. perfringens в 55,3%, в ранах, вызванных осколками снарядов,
в 83%. А. Е. Бурова1 находила С!, perfringens в 81 % свежих ран и повреж-
дений и в 100% гноящихся ран. М. М. Цехновицер (1944) сообщает, что, по
данным различных авторов, в первую мировую войну анаэробные и аэроб-
ные виды бактерий выделялись из ран в следующих количествах: Cl. perfrin-
gens 67—82%, Cl. oedematiens 39—48%, Cl. septicum 10—28%, Cl. histoly-
ticum до 6%, Cl. tetani до 9%, Cl. sporogenes до 27%, стрептококки в 43%,
стафилококки в 60%.

1 Цит. по Д. А. А р а п о в у. Раневая анаэробная инфекция. Медгиз. М., 1950.
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Проведение обширных бактериологических исследований микрофлоры
огнестрельных ран и случаев заболевания анаэробной инфекцией во вторую
мировую войну позволило более точно определить, какова обсемененность
этих ран анаэробами и аэробами. При более совершенной технике исследо-
вания микрофлоры ран были выяснены иные количественные соотношения
между видами анаэробов и аэробов, обнаруживаемых в ранах, чем это на-
блюдалось в первую мировую войну. Как видно из табл. 17, преобладающими
анаэробными бактериями в инфицировании ран, а также при заболевании
анаэробной инфекцией во время второй мировой войны были Cl. perfringens A
и Cl. oedematiens. Другие патогенные анаэробы, такие, как Cl. septicum
и Cl. histolyticum, Cl. sordellii и Cl. fallax, встречались значительно реже,
а некоторыми исследователями выделялись в единичных случаях. Обращает
внимание обильное обсеменение ран Cl. sporogenes, причем были случаи га-
зовой гангрены, когда другие анаэробы из раны не выделялись. Это указы-
вает на необходимость тщательного изучения роли данного микроба при ана-
эробной инфекции- Из приведенных исследований также стало ясно, что
присутствие патогенных анаэробов в ране не всегда ведет к развитию газо-
вой гангрены или столбняка, на что указывал еще И. И. Шукевич (1915).
Кроме присутствия анаэробов в ране, при наличии еще и других мало выяс-
ненных факторов развивается заболевание. Одним из них, по-видимому,
является постоянное присутствие в р^нах аэробов. Все микробиологи отме-
чают обильное обсеменение огнестрельных ран военного времени различ-
ными аэробами. Так, Н. П. Трещевский и И. Р. Гринсберг (1943) отмечают,
что при исследовании ран и отмороженных конечностей 210 больных был
обнаружен 21 вид микробов. При ранениях наиболее часто выделялись та-
кие аэробы, как стафилококки, протей, сенная, синегнойная палочки; при
отморожениях преобладали протей, стрептококк, дифтероиды. Наряду с
аэробными патогенными бактериями в ранах были обнаружены анаэробные
стрептококки:Strep.micros, Strep, putridus, Strep. evolutusnStrep. anaerobius
(П. Ф. Самсонов и Tr И. Медведева, 1943). По данным Н. Д. Свищевой, из
50 случаев газовой гангрены у 34 больных был выделен один возбудитель
(25—Cl. perfringens, 7 — Cl. oedematiens, 2— Cl. septicum), у 14 больных —
два, ay 2 больных — три возбудителя анаэробной инфекции. Во всех случаях
в ранах обнаруживались также аэробы: стафилококк в 80%, стрептококк
в 44%, диплококк в 14%, протей в 30%, синегнойная палочка в 6% и ки-
шечная палочка в 8% случаев. Ф. А. Черткова (1944) также отмечает, что
кокки были обнаружены при ранах грудной клетки в 75%, при остеомиелитах
в 74%, в инородных телах, удаленных из грудной клетки, в 45%. По ма-
териалам совещания по раневой инфекции М. М. Цехновицер (1944) сооб-
щил, что полимикробность микрофлоры огнестрельных ран является твердо
установленным фактом. В большинстве случаев в ране обнаруживаются раз-
личные анаэробные и аэробные бактерии. Однако в ряде случаев установ-
лено длительное нахождение в ране одного из патогенных анаэробов. При
клинически выраженной газовой гангрене наличие только одного Cl. per-
fringens обнаруживалось в 20—77% случаев, наличие только двух возбуди-
телей (Cl. perfringens + Cl. septicum или + Cl. oedematiens или Cl. histoly-
ticum) — в 23—34% случаев, наличие трех возбудителей Cl. oedematiens
и -Ь Cl. septicum или других анаэробов было установлено в 13—-50% ран.

При изучении микрофлоры инфицированных ран необходимо учиты-
вать значение не только одного какого-либо патогенного вида бактерий,
но ассоциации анаэробов и аэробов, имеющихся в ране.

Анаэробная раневая инфекция в военное время. Точные суммарные
данные о количестве случаев анаэробной раневой инфекции в первую и во
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Обсемененность огнестрельных ран возбудителями анаэробной инфекции во вторую мировую воину

Автор и место
опубликования

Характер
ранений

Процент
или ко-

личество
анаэроб-
ной ин-
фекции

Процент или количество выделенных штаммов анаэробов

и Е
• В

О)

иЕ

7
8
9

10

Трещевский Н. П., Грин-
берг И. Р. ЖМЭИ,
1941, 10—11, 11 — 16

Самсонов П. Ф. и др.
Военная медицина глу-
бокого тыла во вторую
мировую войну . . .

Морозенко М. А., Киря-
кова О. П

Свищева Н. Д. ЖМЭИ,
1943,-9, 38

Гращенков Н. И. и Са-
харов П. П. ЖМЭИ,
1943, 9, 24—32 . . .

Сахаров П. П. и Гудко-
в а Е . И . ЖМЭИ, 1943,9

То же

Черткова Ф. А. ЖМЭИ,
1944, 9, 61—63 . . .

То же .

1941

1943

1943

1943

1943

1943

1943

1943

143

294

373

50

75
27
44

92
94

31

Различные раны
и отморожения

Ранения черепа

Головной мозг
Грудная клетка
Позвоночник

Грудная клетка
Инородные тела,

удаленные из
грудной клет-
ки

Остеомиелит

17%

50

13

2,55%

246

72%

24%

51
20
13

9
13

10

10

40%

4%

4
4
6

4

16,5%

1

2

0

ю%

1

5%

6
3

15

9
10



11

12

13

14

15

16

17

21)

Цехновицер М. М. Д М Э И ,
1943, 6, 1944, 9

Соок с соавторами* Lancet,
1945, 248, № 6347,
487—493 . . . . . .

Черная Л. А. ЖМЭИ,
1945, 7—8

То ж е . о

» »
Нечаевская М„ Р. Труды

Украинского ин-та
эпид. и микроб, им.
Мечникова, 1946, т. 10,
205—212

Smith и George. J Bact.,
1947, 5 1 , 3 , 271—279

Stock, J Bact., 1947,54,2
169—174 . . . . . . .

MacLennan. Цит, по
J. D, Smith Clostridia
in gangrene Bacteriol.
Reviews, 1949, 13, 14,
233—254

MacLennan . . . . . .
Нечаевская М. Р. Значе-

ние анаэробных микро-
бов в развитии огне-
стрельного остеомиели-
та. Дисс. докт. Харь-
ков, 1949

Заева цит. по Арапову
Д . А. Раневая анаэроб-
ная инфекция. М. : 1950

1944

1945

1945

1946

1946

1947

1949

1949

4000

2680

577
164

92

102

НО

30

146
17

156

450

Костные секве-
стры

Инородные телй

Остеомиелит

76

102

ПО

30

79—
91%

72

81

16
13

83,3%

39

30%

56
83

28

65%

21 —
35%

32

50*%

37
47

2

1,7%

4—
12%

1

19
24

2

0,6%

3-

ю%

0

6
6

0,4%

9

54

1

4

35

3

1

ю%

68

18
9

54

37
50

67

4,8%

2

19 13

•*
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вторую мировую войну не опубликованы. Имеются лишь сообщения отвя
ных авторов, содержащие некоторые эпидемиологические данные.

По Ombredanne (1942)1, в первую мировую войну вофранцузсконап
анаэробная инфекция наблюдалась в 13% случаев всех ранений, г ]
Chalier — только в 5,4%. Согласно английским и американским литерат^
ным данным, на различных участках фронта заболеваемость раненых г
вой гангреной была от 22 до 15% всех ранений. В германской армии. i
Haberland, в первые годы первой мировой войны анаэробная инфекпи!
раненых наблюдалась от 3,5 до 6,3%, к 1918 г. число случаев этого забои
вания у раненых увеличилось до ужасающих размеров и германское г
вительство запретило опубликование этих сведений.

По данным А. П. Крымова и А. А. Опокина, в русской армии за(
ваемость раненых анаэробной инфекцией во время первой мировой во;
находилась в пределах 0,6%, а по данным А. Д. Павловского, она дохо;
до 4,9%; Н. Н. Бурденко (1934), наблюдавший лечение 2343 раненых.
шет, что газовая гангрена у раненых русской армии наблюдалась
чем в армиях Антанты и других государств.

М. Н. Ахутин (1939) во время боев у озера Хасан наблюдал анаэм
ную инфекцию в 1,5%, на реке Халхин-Гол в 1,4%, а во время войнь: :
Финляндией в 1,2% всех ранений. П. А. Куприянов при военных дейстЕ::-:
в Финляндии наблюдал газовую гангрену на ДМП у 0,08% раненых, в z
визионном госпитале у 0,22%, в ППГ у 1,2%, а на госпитальной базе
фронта у 0,69% раненых (цит. по О. А. Левину, 1951).

Во время второй мировой войны, по М. Н. Ахутину, на Н-ском фронп
заболевание анаэробной инфекцией наблюдалось у 0,4%, а по сообщен:-'-
П. А. Куприянова — у 0,5% всех раненых. Примерно в таких процентах ъ~:
заболевание выявлялось у раненых и на других фронтах (О. А. Левин.
1951). Эти данные указывают на резкое снижение заболеваемости ранены?
анароэбной инфекцией в Советской Армии по сравнению с первой мировс;
войной. Некоторые хирурги (Д. А. Арапов, Г. П. Ковтунович, А. П. Кре-
мов и др.) высказали предположение, что заболеваемость раненых анаэрос-
ной инфекцией зависит от времени года; максимальная бывает в сырую пого-
ду в осенние и весенние месяцы и наименьшая в зимние в летние месяцы̂
По мнению А. Н. Львова, С. М. Мясникова и др., частота заболеваемости
газовой гангреной раненых зависит от-боевой обстановки. Это подтверждает-
ся данными СЭГ Н-ского фронта, где анаэробная инфекция у раненых на-
блюдалась осенью в 2,2%, зимой в 1,9%, весной в 2,7%, летом в 2,3%
случаев.

Многие авторы указывают, что ранение нижних конечностей ослож-
няется наиболее часто анаэробной инфекцией (М. Н. Ахутин, 1939; И. Г. Ту-
ровец, 1941; Д. М. Брусиловский, 1943; М. Ю. Новиков, 1948; О. Г. Плисан,
1950, и др.).

Летальность от анаэробной инфекции в Советской Армии была доволь-
но высокой, но не выше, чем в других армиях во время второй мировой
войны. По сообщению Д. М. Брусиловского, из 151 больного летальность
у 54 больных 11,1%, а у 97 больных с очень тяжелой формой этого заболе-
вания летальность была 33%; М. Ю. Новиков у 168 больных отмечал леталь-
ность 17,2%; В. Н. Константинов (1945) из 400 больных наблюдал леталь-
ность в 28,12%; С. А. Айдинян (1947) из-500 больных с анаэробной инфекцией
наблюдал летальность при ограниченной форме 1,4%, при прогрессирую-

1Цит. по О. А. Л е в и н у. Анаэробная инфекция. В кн.: Опыт советской медицины в Вели-
кой Отечественной войне 1941 —1945 гг. Медгиз. М., 1951
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щей 10%, а при молниеносной форме 45%. Наибольшее количество случаев
анаэробной инфекции было при ранениях осколками снарядов и значительно
реже при пулевых ранениях.

Частота заболеваний раненых анаэробной инфекцией в зарубежных
армиях во время второй мировой войны была в пределах, которые наблю-
дались в Советской Армии, или значительно выше (табл. 18).

Т а б л и ц а 18

Частота заболеваний анаэробной инфекцией раненых в различных зарубежных
армиях во время второй мировой войны (по К. И. Матвееву, Г. Е. Фрумкиной,

Е. И. Рикман-Орловой, 1949)

Автор
Количество

ранений
Количество

случаев
Процент
случаев

Альтмайер
Калландер и Каупель:

ранения мягких частей
ранения мягких частей, включая перелом костей

Де-Вааль
Фишер, Флори, Гримсон и Вильяме
Джеффри
Ленгли и Винкельштейн «••- .
Линнер
Маклепнан
Нил и Коле (Британская кампания в Триполи-

тании и Тунисе)
Поуэр
Росс и Райен
Тагель и Каркамели
Ван

В процентах (в среднем) . «

71

128 265
25 272

708
3 471
2 000
6 000
750

6 800

6 000
1815
2 500
3 000

1 389
1329

3
5
5
96
18
44

7
20
82
20
17

4,2

1.08
5,26
0,42
0.15
0,25
1,6
2.4

0,6—0,

0,71
0,3

0,6

187 136 3 038 1,62

Langley и Winkehtein (1945) отмечают, что во второй мировой войне
заболеваемость раненых газовой гангреной была еще очень высока. Во время
кампании 1942—1943 гг. в Африке заболеваемость этой инфекцией была та-
кой же, как во время первой мировой войны, а во время боев в Италии (1943—
1944) анаэробная инфекция составляла 20 случаев на 1000 раненых (2%).
По данным этих авторов, в эвакогоспитале, где они работали, заболевае-
мость газовой гангреной была 16 на 1000 (1,6%) боевых ранений, у военно-
пленных она составляла 62 на 1000 (6,2%) раненых. Gledhill (1945) в Ита-
лии в 1944 г. наблюдал 11 случаев анаэробной инфекции на каждых 1000
раненых (1,1%); Conway (1946) во время кампании на Филлипинах — 37
случаев на 4040 раненых (0,99%); Snyder (1954) сообщает, что на 1450 ра-
неных, умерших в госпиталях V армии в Италии, только от газовой ганг-
рены умер 51 раненый, или 3,5%, а о количестве случаев этого заболева-
ния не сообщается.

Летальность от анаэробной инфекции была очень высокой и, по данным
MacLennan (1943), доходила до 50%, по данным Makfarlane (1945), среди
185 больных летальность наблюдалась в 40% случаев.

Анаэробная инфекция в мирное время. Эпидемии анаэробной инфекции,
уносящие большое количество людей, наблюдались во время войн, в мир-
ное же время встречаются лишь единичные, спорадические случаи этого за-
болевания,
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Втабл. 19 представлены далеко не полные данные, опубликованные в
ветской и зарубежной печати, о заболеваемости населения анаэробной
цией. Наиболее часто осложняются такой инфекцией уличные травмы,
же ранения сельскохозяйственными орудиями. А. Е. Мангейм и Б. И.
берг (1934) за Wt года наблюдали 13 случаев этого заболевания. Д. A. j
пов и Воронов на XXII съезде хирургов (1934) сообщили о 55 случае
анаэробной инфекции вследствие различных травм и повреждений, котс:-
они наблюдали в течение V/г—2 лет. В. С. Гориневская (1937) за 6 меа
цев наблюдала 10 случаев анаэробной инфекции после тяжелых ранекюь
А. А. Зимницкий (1940) — 48 случаев анаэробной инфекции, развивше :
после травмы. В ранах обнаруживался лишь С1. perfringens и очень редко-
другие возбудители газовой гангрены. Carothers (1935) отмечает, что пере-
ломы, осложненные анаэробной инфекцией, представляют одну из наибсое*
трудных проблем хирургии; автор наблюдал 2 таких случая. Eliason. Е—
и Gilbert (1937) сообщают о 43 случаях газовой гангрены в результате траву
инъекций, ампутаций, операций, абортов. Bates (1937) описал 32 ел уча
этой инфекции, Collander с сотрудниками (1938) сделали анализ 109 civ-.i-
ев, наблюдавшихся за несколько лет в одной больнице, Coleman и Вег>
nett (1939) описали 41 случай.

Warthen (1942) описал 71 случай газовой гангрены, наблюдавшей-
в течение 10 лет в больнице при медицинском колледже в Виргинии: умер.::
30,9% больных, несмотря на применение различных терапевтических,средств.
Lachs (1945) дает обзор 145 случаев этого заболевания, наблюдавшихся в те-
чение 10 лет в Окружной больнице Сан-Франциско. Lodenkamper и Heine"
(1956) в Гамбурге с 1947 по 1955 г. выявили 700 случаев анаэробной ин-
фекции. Они отмечают, что в ФРГ эти заболевания распознаются не во
всех случаях, т. е. врачи не имеют необходимых знаний для их диагностики.

О 14 случаях анаэробной инфекции после различных операций сооб-
щают Mencher и Leiter (1938), о 2 случаях — Clute и Anglem (1939), о 4 слу-
чаях — Quin с сотрудниками (1942), об одном —Levitt (1953), о 2случаях—
Pyrtek и Bartus (1962), об одном случае в связи с наложением гипса —
Kozinn (1962). По одному случаю газовой гангрены после операций наблю-
дали Dickinson и Edgar (1963), Mackay с сотрудниками (1963), Dietrich и
Linzenmeier (1963).

Угнетающее впечатление производит развитие анаэробной инфекции
у больных после взятия крови, внутривенных вливаний крови, растворов
и инъекции различных лекарств в больницах. Junghanns (1933) приводит
60 таких случаев, из них 56 окончились летально. Д. А. Арапов (1936) соб-
рал из разных источников 101 случай, из которых 90 также окончились ле-
тально. Lenopyr и Shafiroff (1936) отмечают, что газовая гангрена наблюда-
лась наиболее часто после инъекций кофеина, физиологического раствора,
хлористого натрия, морфина и др. Л. К- Коровицкий с сотрудниками (1937)
выявил 6 случаев столбняка с летальным исходом и 7 случаев анаэробной
инфекции после инъекции раствора хинина, из них один также с летальным
исходом. Langrot (1938) сообщает о 83 случаях газовой гангрены (из них
10 во Франции) после различных инъекций; в 33 случаях заболевание
развилось после инъекции адреналина, который, по мнению этого автора,
способствует развитию газовой гангрены. По одному случаю анаэробной
инфекции после инъекций лекарств наблюдали следующие авторы: Ratt
(1942) — адреналина, Mitchell с сотрудниками (1946) — пенициллина, Yu с
соавторами (1952) — переливания крови, Shan и Evans (1953) — 33% рас-
твора сульфатиазола натрия (больной умер через 24 часа), Мгосгек и Molen-
da (I960) —лекарства, причем причиной инфекции в данном случае была



Таблица 19

Краткие данные о заболеваемости анаэробной инфекцией гражданского населения
по сообщениям советской и зарубежной печати

1

2

3

4

5

6

7

8

9

Причина развития анаэробной инфекции

Различные уличные и другие травмы, переломы
Сообщения советских авторов

Различные уличные и другие травмы, переломы,
операции

Сообщения зарубежных авторов

Различные ранения, осложнения злокачествен-
ных опухолей и др.

Сообщения зарубежных авторов

Различные ранения, осложнение рака прямой
кишки, ранение глаза и др.

Сообщения зарубежных авторов

После падения, острого холецистита, ранения
глаза кусочком металла

Сообщения зарубежных авторов

После различных операций, ранение ноги, уда-
ление саркомы

Сообщения советских авторов

После операции мочевого пузыря, рака толстой
кишки, желчных путей, экстракции зубов

Сообщения зарубежных авторов

После операции по поводу перелома, непрохо-
димости кишечника, наложения гипса, холе-
цистита, рака простаты, хирургического ис-
следования желчных путей и др.

Сообщения зарубежных авторов

Заболевание анаэробной инфекцией после раз-
личных инъекций (мышьяк, физиологический
раствор, камфара, хинин, адреналин, новокаин,
глюкоза)

Сообщения советских и зарубежных авторов

За какой
период

1934—1940

1935—1939

1942—1947

1947—1956

1961 — 1963

1926-1937

1938-1947

1955—1963

1933—1939

Количе-
ство

случаев

127

228

219

705

3

4

26

11

269

Леталь-
ность

(количе-
ство

случаев)

—

—

68

—

1

2

9

5

149
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Продол»:*

с
«

10

11

12

13

14

11ричнна развития анаэробной инфекции

Заболевания анаэробной инфекцией после раз-
личных инъекций (адреналин, пенициллин,
сульфатиазол, переливания крови и др.)

Сообщения зарубежных авторов

Менингит, вызванный анаэробной инфекцией
(Cl. perfringens) после травмы

Сообщения зарубежных авторов

Анаэробная инфекция при воспалении червеоб-
разного отростка

Сообщения советских и зарубежных авторов

Анаэробная инфекция как причина возникнове-
ния сепсиса

Сообщения советских и зарубежных авторов

Анаэробная инфекция при пуэрперальных забо-
леваниях

Сообщения советских и зарубежных авторов

За какой
период

1942—1960

1954—1964

1926—1940

1936—1952

1938—1960

Количе-
ство

случаев

II

3

69

21

215

C.V. >.dS

5

2

19

недостаточная стерилизация шприца и иглы. Blakemore (1953) с сотрудни-
ками сообщает о 2 таких случаях после переливания крови, одному боль-
ному пришлось ампутировать руку, Marshale и Lims (I960) — о 3 случаях
после инъекции адреналина в масле, двое больных погибло.

Приведенные данные показывают ответственность для медицинского
персонала и опасность для больных процедур переливания и взятия крови,
вливания растворов внутривенно, инъекции под кожу или внутримышечно
различных препаратов.

Описаны случаи анаэробной инфекции после родов и криминальных
абортов. П. И. Фомина (1938) при бактериологическом обследовании выде-
лений из матки у 187 больных с септическим состоянием обнаружила анаэ-
робы в 44,5% (Cl. perfringens, Cl. oedematiens, Cl. septicum, Cl. sporogenes).
В статье редакции журнала американской медицинской ассоциации (1943)
отмечается, что газовая гангрена матки — редкое заболевание, однако одно-
временно указывается, что Toombs и Michelson (1928) сообщили о 45 случаях
этого заболевания, Falls (1933) описал 6 случаев, Lasli (1933) — три, Маг-
chetti (1934) собрал 56 случаев по литературным данным, Russel и Boach
(1937) описали 17 случаев, которые они наблюдали лично. Cl. perfringens
может находиться во влагалище, не вызывая заболевания, для его развития
необходимо занесение возбудителя в матку; без механического поврежде-
ния тканей или операционного вмешательства заражение матки происходит,
по-видимому, редко. Rendle-Short описала б случаев анаэробной инфекции
после родов, 2 больных погибли. Harris и Benjamin (1960) отмечают, что
Cl. perfringens является причиной большого количества анаэробной инфек-
ции после абортов, они наблюдали 10 случаев этого заболевания, причем
2 больные умерли.
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ПРОФИЛАКТИКА И ТЕРАПИЯ

(ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ)

Экспериментальные и клинические наблюдения
по серопрофилактике и серотерапии

Серопрофилактика. Многочисленные исследования ряда авторов на экс-
периментальных животных показали, что антитоксические сыворотки обла-
дают способностью защищать животных против анаэробной инфекции, вы-
званной вирулентными возбудителями. Так, в опытах Г. П. Ковтуновича
(1935) при введении смеси сывороток — противоперфрингенс, противоэде-
матиенс и противосептикус — морским свинкам за 24 часа до заражения все
свинки остались живы (заражение производилось путем введения инфици-
рованной земли в кожный «карман» на задней конечности животного).
Такой же профилактический эффект наблюдался при введении смеси тех
же сывороток одновременно с заражением и хирургической обработке раны
через 24 часа. Однако если хирургическая обработка раны не производилась,
то противогангренозные сыворотки, введенные одновременно с заражением,
не предохраняли животных от гибели.

И. Л. Кричевский и М. М. Баскин в ряде работ (1936) показали, что
противогангренозные сыворотки оказывают выраженный защитный эффект,
но полного освобождения организма животного от возбудителя не наступает.
Эти опыты производились на мышах, противогангренозные сыворотки вво-
дились в смеси с культурами бактерий.

В экспериментах Ф. А. Чертковой и Ф. Б. Генкипой (1946) сыворотки
против Cl. perfringens и Cl. septicum также проявляли выраженное защит-
ное действие, но при условии обеспечения достаточной концентрации анти-
токсина (1 —2 АЕ/мл крови).

Т. И. Медведева (1946), В. Л. Долинин (1951) отмечали отсутствие
лечебного эффекта противогангренозных сывороток при заражении живот-
ных возбудителями анаэробной инфекции в ассоциации с другими микроба-
;•;. В этих случаях хорошие результаты наблюдались, если наряду с про-

"^вогангренозной сывороткой применялись дополнительные лечебные сред-
:гва (пенициллин, противококковая сыворотка), губительно действующие
на сопутствующую микрофлору.

В опытах Л. А. Черной (1939) морские свинки, получившие по 100
АЕ сыворотки антиперфрингенс подкожно, погибали от газовой гангрены,
если заражение производилось одновременно с введением сыворотки либо
--т^ез 6 часов, либо через 9 и 12 суток после инъекции сыворотки, но все
заживали, если заражение производилось спустя 2—3 суток после введения
:-:зоротки.

При изучении динамики содержания антитоксина в крови пассивно
иммунизированных животных Л. А. Черная показала, что максимальное
содержание антитоксина обнаруживается через 48 часов после подкожного
* знутримышечного введения сыворотки. При внутривенном введении сы-
эоготки этот максимум наблюдается сразу же после инъекции. При введе-
- •:: одного и того же количества сыворотки концентрация антитоксина
= "грвые 6 часов после внутривенного введения больше чем в 2 раза посрав-
бекиюс внутримышечным и в 10 раз по сравнению с подкожным ее введением.
• кроликов, зараженных вирулентной культурой Cl. oedematiens и полу-
•вших одновременно с этим 30 000 АЕ сыворотки антиэдематиенс внутри-

•е=но. не наблюдалось клинических проявлений газовой инфекции. При
- \: титры антитоксина в крови резко снижались (по сравнению с колеба-
э=ми антитоксина в организме незараженных кроликов). Это можно
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объяс//мгь тем, что ятжш&ш Jp зя/?яжея//ылг лраяихав
в нейтрализации циркулировавшего в организме токсина, т. е. введенная
сыворотка оказывала реальную помощь организму в борьбе с инфекцией

Интересно, что у здоровых людей концентрация антитоксина при
внутримышечном введении 3000 АЕ сыворотки антиперфрингенс достигала
максимального уровня на 3-й сутки и была равна 1 АЕ, концентрации
антитоксина в инфицированном Cl. perfringens организме (гангренозный
аппендицит) при введении того же количества сыворотки не превышала
0,05 АЕ (Л. А. Черная).

Вывод, сделанный из этих экспериментальных работ Л. А. Черной,
о том, что внутривенный метод введения сыворотки обеспечивает самое
быстрое и максимальное поступление антитоксина в ток крови, в результате
чего антитоксин сразу же может принять участие в нейтрализации токсина.
был подтвержден данными ряда хирургов (М. Г. Милославский, 1944:
Г. И. Мухамедьяров, 1944, и др.) и является в настоящее время общеприз-
нанным.

Таким образом, бесспорным является тот установленный во многих экс-
периментах факт, что антитоксические противогангренозные сыворотки,
если их вводят за 1—2 суток до заражения или в достаточном количестве
одновременно с заражением, защищают животное от инфекции или гибели.
Титры в крови пассивно иммунизированных животных должны быть при
этом не ниже 1—2 АЕ (Л. А. Черная, 1939; Ф. А. Черткова и Ф. Б. Ген-
кина, 1946, и др.). Однако с точки зрения практики особый интерес представ-
ляют те эксперименты, в которых антитоксическая сыворотка была введе-
на спустя определенный срок после заражения. Так, например, доза анти-
токсина перфрингенс 10 АЕ, введенная морским свинкам одновременно
с заражением или через 6—8 часов после заражения, была неэффективна;
30—145 АЕ сыворотки, введенные в те же сроки, предохраняли от гибели
большую часть животных, эти же дозы сыворотки, примененные через
12 часов после заражения, были уже неэффективны: все зараженные свинки
пали (И. В. Силанова, 1936).

В опытах Evans (1945) при введении морским свинкам антитоксина
перфрингенс через 6 часов после заражения Cl. perfringens А высокую
степень защиты обеспечивали 25 АЕ, а доза в 2500 АЕ полностью предохра-
няла животных от гибели. При введении 2500 АЕ через 16 часов после зара-
жения эффект был хуже, а через 20 часов после заражения любое количество
антитоксина обусловливало лишь незначительную защиту.

Г. П. Ковтунович (1935) показал, что в тех опытах, в которых сыворот-
ку вводили через 7—8 часов после заражения и при этом производили хирур-
гическую обработку раны, все свинки остались живы, введение тех же доз
сыворотки в более поздние сроки после заражения не спасало животных
от гибели, несмотря на то что рана подвергалась аналогичной хирургиче-
ской обработке. Приведенные выше данные, а также аналогичные резуль-
таты, полученные рядом других исследователей, свидетельствуют о том,
что решающее значение для эффективности серопрофилактики и серотера-
пии анаэробной инфекции имеет количество введенного антитоксина, срок
введения сыворотки после заражения, а также метод введения сыворотки.

В соответствии с экспериментальными данными в условиях клиники
также было подтверждено, что своевременное введение сыворотки в больших
количествах в совокупности с хирургическим вмешательством ведет во
многих случаях анаэробной инфекции к выздоровлению.

Однако многие хирурги не смогли отметить положительного эффекта
•серопрофилактики во время боевых действий у озера Хасан и во время
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войны с Финляндией [подробнее см. стр. 662 раздела Д. А. Арапова (VII том)].
Убедительных данных о профилактическом значении введения противоган-
гренозных сывороток не дала и практика Великой Отечественной войны.
А. В. Мельников, А. А. Троицкий, О. А. Левин и др. не наблюдали поло-
жительных результатов при профилактическом введении противогангреноз-
ных сывороток и считают более целесообразным применение их в качестве
лечебного средства (О. А. Левин, 1951).

Частично это объясняется тем, что серопрофилактика на всех фронтах
применялась избирательно при особенно тяжелых видах ранений {и именно
у этой группы раненых наблюдались худшие показатели по сравнениюс дру-
гими группами: более высокий процент ампутаций, более высокая общая
летальность). Безусловно, не во всех случаях сыворотка могла быть введена
раненым во время боевых действий своевременно, т. е. в первые часы после
ранения {как указывалось выше, в экспериментах на животных было по-
казано, какое большое значение имеет введение сыворотки именно в первые
часы после заражения). Во многих случаях доза профилактически вводимой
сыворотки была недостаточной.

Так, перед Великой Отечественной войной и в первые годы войны
в Советском Союзе было принято вводить с целью профилактики анаэробной
инфекции у людей 1500 АЕ сыворотки против перфрингенс, 2500 АЕ сыво-
ротки против эдематиенс и по 500 АЕ сыворотки против вибрион септик и ги-
столитикус. Однако введение такого количества антитоксина не всегда ока-
зывалось достаточным для предупреждения развития инфекции. В прямых
экспериментах было показано, что для пассивного создания в крови людей
достаточной защитной концентрации антитоксина (около 2 АЕ/мл) необхо-
димо вводить не менее 10 000 АЕ сыворотки (А. В. Пономарев, Г. М. Да-
выдов, Л. И. Щербина; Л. А. Черная и Г. IX Ковтунович, 1950, и др.).

В связи с этим рекомендованные дозы были пересмотрены и по ин-
струкции, действовавшей до 1964 г., для серопрофилактики газовой ган-
грены следовало вводить сыворотки против трех основных видов возбуди-
телей газовой гангрены в следующих дозах:

сыворотка против перфрингенс — 10 000 АЕ
сыворотка против эдематиенс—15 000 АЕ
сыворотка против вибрион септик — 5 000 АЕ

До 1963 г. активность этих сывороток выражались в антиток-
сических единицах, принятых в Советском Союзе. С 1963 г. активность сыво-
роток, изготовленных в СССР, выражают в международных антитоксических
единицах (ME). В связи с тем что 1 ME сыворотки против эдематиенс равна
3,5 АЕ советских, а 1 ME сыворотки против вибрион септик составляет
0,4 АЕ советской единицы, профилактические дозы этих сывороток получили
следующее выражение: 4300 ME для сыворотки против эдематиенси 12500 ME
для сыворотки против вибрион септик (1 ME сыворотки против перфрин-
генс, как известно, равна 1 АЕ советской). С 1965 г. решением СВК и Ми-
нистерства здравоохранения СССР установлена единая доза для всех 3
противогангренозных сывороток (против перфрингенс, против эдематиенс,
против септического вибриона), равная 10 000 ME каждой сыворотки, т. е.
всего 30 000 ME.

Сыворотки в настоящее время выпускаются в виде препаратов, очищен-
ных от балластных белков и концентрированных методом «Диаферм-3 ИЭМ
АМН». Анафилактогенные свойства таких сывороток существенно ниже,
чем нативных (А. В. Бейлинсон), а высокая дисперсность очищенных сыво-
роток обусловливает их быструю всасываемость.
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Сыворотку с целью профилактики вводят внутримышечно в возможн:
короткие сроки после ранения.

Серотерапия. При анаэробной инфекции основной причиной смертж
больных является интенсивная токсемия. Поэтому введение специфически
антитоксических сывороток, нейтрализующих токсин, принципиально опра-
вдано и необходимо. Специфической серотерапии анаэробной инфекци?
посвящена обширная литература. Однако полной ясности в этом вопросе
нет. В условиях многочисленных экспериментов лечебный эффект антиган-
гренозных сывороток доказан, в условиях же клиники результаты серсгт-
рапии у ряда авторов были гораздо менее эффективны, чем в эксперименте

Эта противоречивость результатов находит себе объяснение в том, что
в ряде случаев сыворотка с целью лечения вводилась либо слишком поздно,
либо в совершенно недостаточном количестве, либо путем слабо эффектив:--:. -
го метода (подкожно, внутримышечно), в некоторых случаях причиной
смерти больного являлась сопутствующая микрофлора.

Большинство хирургов являются сторонниками серотерапии (Н. Н. Бур-
денко, Д. А. Арапов, А. В. Мельников, А. Н. Львов, С. С. Юдин, Н. Н. Пет-
ров, О. А. Левин и др.), отмечая при этом, что в комплексе методов лечение
анаэробной инфекции после хирургического вмешательства наиболее вид-
ное место принадлежит серотерапии (О. А. Левин, 1951). Подробнее о серо-
терапии см. стр. 669 раздела Д. А. Арапова.

В настоящее время антитоксические противогангренозные сыворотки
(очищенные и концентрированные методом «Диаферм-3 ИЭМ АМН») приме-
няют в основном с лечебной целью в случаях заболевания газовой гангреной
после ранения, а также при других гангренозных заболеваниях (послеродо-
вой анаэробный сепсис, гангрена легкого и др.). Количество сыворотки,
применяемой с лечебной целью, зависит от клинического состояния боль-
ного. Рекомендуемая соответствующим наставлением доза сывороток для
терапии при неидентифицированном возбудителе газовой гангрены состав-
ляет 150 000 ME (по 50 000 ME сыворотки против трех основных возбудите-
лей анаэробной инфекции).

Сыворотку с лечебной целью вводят внутривенно, очень медленно, ка-
пельным методом, обычно в смеси со стерильным подогретым физиологиче-
ским раствором из расчета на 100 мл сыворотки 100—-400 мл физиологиче-
ского раствора. Вводят сначала 1 мл--в течение 5 минут и в дальнейшем
по 1 мл в минуту. Сыворотку вводит обязательно врач или медицинская
сестра под наблюдением врача.

Имеются также отдельные сообщения о неспецифическом детоксицирую-
щем действии, которое оказывают в экспериментах на животных в отноше-
нии токсинов патогенных клостридий такие препараты, как этилен-диа-
мино-тетрауксусная кислота (Moskowilz с сотр., 1956; Bittner и др., 1959),
поливинилпирролидон и декстрап (Sanford с сотр., 1956).

Применение антивируса и бактериофага

Согласно экспериментальным данным М. Р. Нечаевской (1933), лечение газовой инфекции
антивирусом путем орошения ран, компресса на рану или ее опрыскивания, производимое
не позже 6—12 часов после заражения, давало положительные результаты. Однако
Л. А. Черная и Г. П. Ковтунович (1937) не смогли подтвердить этих данных. Они уста-
новили, что антивирусы специфического действия на возбудителей газовой гангрены не
оказывают; антивирусы при лечении газовой инфекции не изменяют ее течения и не ока-
зывают заметного благоприятного действия.

Из клиницистов сторонником применения антивирусов был А. В. Мельников с сотрудни-
ками. Однако и он, указывая-на более выраженное профилактическое действие антивирусов
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после оперативной обработки раны, считал, что ясного лечебного эффекта обнаружено не
было (А. В. Мельников, 1945). Применение антивирусов при анаэробной инфекции распрост-
ранения не получило.

Анаэробные бактериофаги были впервые изготовлены и предложены для профилактики
и лечения анаэробной инфекции С. П. Заевой в 1940 г. и тогда же были применены во время
войны с белофиннами А. П. Цулукидзе и др.

В опытах С. П. Заевой наибольшая эффективность фагов наблюдалась при одновремен-
ном применении фагов и возбудителей. В этцх случаях фагопрофилактика обеспечивала пол-
ную выживаемость животных, зараженных одновременно с введением фагов. Введение фагов
через несколько часов после заражения не защищало большую часть животных от гибели.

О хороших результатах фаготерапии при лечении больных газовой гангреной людей
сообщали А. П. Цулукидзе, Г. А. Кокин, П. М. Журавлев и др. Фаги применялись в виде
смоченных фагом тампонов, введенных в рану, в виде опрыскивания места ранения, путем
внутримышечного и внутривенного введения. Препараты фагов были совершенно безвредны
и не вызывали побочных явлений. Однако при этом наряду с фагами применялись и другие
методы лечения (хирургическая обработка ран, введение антитоксических сывороток), что
затрудняет объективную оценку роли и значения применения фагов. В дальнейшем фагопро-
филактика и фаготерапия анаэробной инфекции широкого распространения не получили.

Экспериментальные исследования по химиопрофилактике1

и химиотерапии анаэробной инфекции

А н т и с е п т и к и

Многочисленные попытки применения антисептических веществ для
борьбы с анаэробной инфекцией были начаты давно. К этим веществам
предъявляли следующие основные требования: они должны были, с одной
стороны, подавлять рост или уничтожать возбудителей раневой инфекции
и, с другой —способствовать очищению раны и развитию грануляций.

Как известно, еще Н. И. Пирогов пытался применить для лечения газо-
вой гангрены липовый уголь с хиной, танином и камфарой, креозот, а так-
же растворы солей железа в ароматических жидкостях. В дальнейшем,
особенно в период между первой и второй мировой войной, было предло-
жено большое количество антисептических веществ как для местного при-
менения, так и для так называемой глубокой антисептики. С переменным
успехом применяли йодную настойку, риванол, эйкупин, вуцин, перувиан-
ский бальзам, сулему, карболовую кислоту, салициловую кислоту, ксеро-
форм, танин, скипидар, хлорацид и др. Особую группу среди них составля-
ли вещества-окислители: перекись водорода, перекись цинка, марганцово-
кислый калий и др. Многие из этих веществ были в большей или мень-
шей степени эффективны в экспериментах на животных. Так, из испытан-
ных Г. П. Ковтуновичем антисептических веществ наиболее эффективным
для профилактики газовой гангрены при применении через 5—7 часов
после заражения оказался перувианский бальзам, затем йодоформ; йод-
пая настойка и хлорацид были неэффективны.

Танин (водный раствор 1:1000— 1:5000) в опытах in vitro проявлял
бактерицидное действие на Cl. perfringens, Cl. septicum и Cl. sporogenes.
При местном введении 1 % раствора танина было отмечено терапевтическое
действие этого препарата в тех случаях, когда морских свинок заражали
2 смертельными дозами Cl. perfringens и танин применяли не позже 3 часов
после заражения. При увеличении заражающей дозы в 2—2Vz раза приме-
нение 5% раствора танина несколько задерживало срок гибели животных

1 Здесь и ниже под химиопрофилактикой авторы понимают введение соответствующих пре-
паратов животным, которые были заражены анаэробными возбудителями, но у которых кли-
нические явления анаэробной инфекции еще lie развились. Безусловно, различие в этом пла-
не между химиопрофилактикой и химиотерапией весьма относительно.
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по сравнению с контрольными, но не предохраняло от инфекции и гибелж
(В. Н. Космодамианский, 1941).

Перекись цинка, примененная местно во время заражения мышеи I
perfringens, оказывала определенный эффект, но не проявляла никакого
бактериостатического действия, если возбудитель проникал в ткани i-Чь;
Intosh и Selbie, 1942). В опытах Reed и O r (1942) все морские свин:-
зараженные вегетативными формами Cl. perfringens и Cl. oedematicr:
выздоравливали, если лечение перекисью цинка начиналось сразу noc.it
заражения. Из животных, зараженных вегетативными формами Cl. septicu—
и Cl. sordelHi, выжило приэтих условиях 50%, если же морские свинки за:.ь-
жались спорами Cl. sordellii, выживало 80% животных. Если лечение пег-г-
кисью цинка начиналось спустя 3 или 6 часов после заражения, то эффек-
тивность терапии резко снижалась. Эти авторы, а также Deno (394:1
Нас (1944) и др. указывали, что перекись цинка оказалась намного меже
эффективным препаратом, чем сульфатиазол.

Большое количество предложенных антисептических веществ уже сам:
по себе говорит об их недостаточной эффективности. Эффективность этих
веществ при профилактике и лечении анаэробной инфекции у людей оказа-
лась значительно ниже, чем в экспериментах на животных. Так, например.
выяснилось, что перекись водорода не задерживает развитие анаэробов.
Рекомендованный в свое время метод введения перекиси водорода (так же
как и чистого кислорода) внутримышечно вблизи очага поражения не полу-
чил распространения ввиду опасности воздушной эмболии (Н. Н. Бурденко,
Н. Н. Петров).

В последние годы появились сообщения об успешном лечении больных
газовой гангреной с помощью камер с повышенным давлением кислорода
(Brummelkamp, 1963, и др.).

Раствор марганцовокислого калия как дезодорирующее средство при
местном применении не утратил своего значения. Внутривенное введение
этого вещества, предложенное Криворотовым, поддержки не получило,
так как были отмечены тромбозы вен на месте введения (А. Н. Львов, 1946).

Некоторые хирурги (М. Н. Ахутин и др.) указывали, что 2% раствор
хлорамина может с определенным успехом применяться как дополнительное
средство к основному хирургическому и сывороточному лечению.

Д. А. Арапов (1950) считает, что^если антисептические средства и при-
меняются при лечении газовой гангрены, то только с целью предохранения
раневой поверхности от вторичной инфекции.

Анализ собранных материалов по применению антисептических веществ
во время Великой Отечественной войны не дает права сделать вывод о том,
что антисептические вещества, вводимые в рану с профилактической целью,
в какой-то степени вели к снижению процента осложнений ранений анаэроб-
ной инфекцией. То же следует сказать и в отношении течения и исходов ана-
эробной инфекции. Данных о том, что введение в рану антисептических
веществ способствует менее тяжелому течению анаэробной инфекции и умень-
шению летальности, получить не удалось (О. А. Левин, 1951).

С у л ь ф а н и л а м и д н ы е , п р е п а р а т ы

Со времени внедрения в практику лечения инфекционных болезней
сульфаниламидных препаратов появилось много данных, свидетельствую-
щих об определенной эффективности этих препаратов при профилактике и
терапии анаэробной инфекции. В то же время оказалось, что многочислен-
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ные препараты этого ряда обладают различной активностью (в том числе и
по отношению к разным возбудителям газовой гангрены).

Либов (1939) в опытах in vitro показал, что белый стрептоцид в разведе-
нии 1:200—1:400 оказывал бактерицидное действие на Cl. perfringens ти-
па А. Местное применение порошка препарата одновременно с заражением
(морским свинкам вводилась инфицированная земля) или через 3—6 часов
после заражения давало благоприятный лечебный эффект.

Однако, по данным Rosenthal (1943), такие препараты, как сульфапи-
ридин, сульфаниламид (стрептоцид), сульфадиазин и др., обладали весьма
слабыми бактериостатическими свойствами в отношении Cl. perfringens ти-
па A, Cl. oedematiens, Cl. histolyticum, Cl. sporogenes, но задерживали
рост Cl. septicum. Нитропроизводные этих же препаратов обладали значи-
тельно более выраженным бактериостатическим действием, хотя это действие
в отношении патогенных клостридий было меньшим по сравнению с дейст-
вием на гемолитические стрептококки.

Г. П. Ковтунович (1942) в опытах на кроликах, морских свинках и бе-
лых крысах, которых заражали инфицированной землей, отмечал весьма сла-
бое профилактическое и лечебное действие стрептоцида (леченые животные
погибали, но в более поздние сроки по сравнению с контрольными). Автор ре-
комендовал применять стрептоцид с профилактической и лечебной целью
в п-ервой (инфекционной) фазе развития анаэробной инфекции и считал
противопоказанным его применение в токсической фазе.

Kendrick (1939) не наблюдал существенного различия в смертельных
исходах в группе морских свинок, леченных сульфапиридином, сульфанил-
амидом или неопронтозилом при экспериментальной анаэробной инфекции,
вызванной Cl. perfringens, по сравнению с контрольной, нелеченой группой
(89,5 и 94,3% соответственно). Автор показал, что сыворотка антиперфрин-
генс была гораздо более эффективной, чем эти сульфаниламидные препараты.

Экспериментальная анаэробная инфекция, вызванная Cl. perfringens
типа А, легче поддается, по данным Deno (1942), лечению сульфаниламид-
ными препаратами, чем инфекция, вызванная Cl. septicum и Cl. oedematiens.
Reed и Огг (1941) нашли, что Cl. oedematiens более устойчив к действию
сульфапиридина и сульфаниламида, чем Cl. perfringens типа A, Cl. septicum
и Cl. sordellii. Вместе с тем лечение животных, зараженных Cl. oedematiens,
было успешным, если применялся препарат сульфатиазол.

По данным ряда авторов, сульфатиазол и сульфадиазин оказывались
наиболее эффективными препаратами среди испытанных сульфаниламидных
препаратов; менее эффективными были сульфаметилтиазол и сульфапи-
ридин, самым неэффективным при профилактике и лечении эксперимен-
тальной анаэробной инфекции оказался сульфаниламид (Sewell, Dowdy
и Vincent, 1942; Deno, 1942; Reed и Огг, 1941; Нас и Hubert, 1944,
и др.). Однако даже наиболее эффективные препараты оказывали лечебное
действие главным образом при условии применения этих препаратов сразу
после заражения. Уже через час после заражения их защитное действие
существенно снижалось, а препараты, примененные через 3 часа после
заражения и позже, не оказывали почти никакого защитного действия (Нас
и Hubert, 1944).

А. А. Смородинцев и А. И. Дробышевская (1943) подчеркивали, что
сульфазол, сульгин, сульфидин, стрептоцид проявляли выраженный лечеб-
ный эффект, если экспериментальных животных (белых мышей) заражали
дозами культуры Cl. perfringens, Cl. oedematiens или Cl. septicum, не
превышающими 1 Dim. При больших дозах культуры действие препаратов
ухудшалось. Экспериментальная инфекция, вызванная Cl. histolyticum, не
поддавалась воздействию этих химиотерапевтических препаратов.
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Что касается сульфидина, то было установлено, что этот препаг"
не влияя на токсины возбудителей газовой гангрены, препятствовав ~ •
развитию (П. П. Гончаров и А. С. Видманова, 1948). Однако в опь:~и
А. Н. Чистовича (1948) эффект в результате применения сульфидина •'^'
непостоянен. Кроликов и морских свинок заражали чистой культурой CL
perfringens и Cl. septicum, в части опытов производилось загрязнение г —
землей. При местном и внутривенном введении сульфидина несколь:-.:
уменьшалась интенсивность воспалительного процесса, но он не купировал-
ся. В опытах с загрязнением ран землей и очень тяжелым течением инфе--
ции сульфидин не оказывал заметного действия.

О слабом терапевтическом действии сульфидина при экспериментальна
инфекции, вызванной Cl. septicum, сообщила также В. Ф. Кондратьев
(1948). Такой препарат, как марфанил (р-амино-метил-бензосульфамид<. =
опытах in vitro обладал бактерицидными и бактериостатическими свойствам-
в отношении всех основных возбудителей анаэробной инфекции и бь̂ ~
эффективнее ряда других сульфаниламидных препаратов при эксперимен-
тальной анаэробной инфекции (Evans с сотр., 1944; Siebenmann и Plammer.
1945; Н. Я- Денисова с сотр., 1948, и др.)- Так, например, по данным Sieber-
mann и Plammer (1945), марфанил при раннем местном применении при ле-
чении анаэробной инфекции, вызванной Cl. perfringens штамм ВР6К, был
в 4 раза эффективнее сульфатиазола, сульфамеризина и других аналогич-
ных препаратов. В то же время при комбинированном лечении марфанилол
и антитоксином результаты были значительно лучше, чем при лечении толь-
ко марфанилом или только сывороткой. Те же авторы, а также К. И. Гер-
манова (1946) отмечают, что пенициллин оказался более эффективным
препаратом, чем марфанил, наилучшие результаты при лечении газовой
гангрены были ими получены при использовании пенициллина и сыворотки.

Таким образом, многочисленные исследования на животных указывают
на определенное значение таких сульфаниламидных препаратов, как суль-
фадиазин, сульфатиазол, марфанил и др., в профилактике и лечении анаэрог-
ной инфекции. Эффективность сульфаниламидных препаратов зависит от
вида возбудителя и величины заражающей дозы, от сроков, прошедших с мо-
мента заражения до начала применения препаратов, от кратности введения,
препарата и метода его применения. Наилучший эффект был отмечен прн
местном применении препаратов (пут^м инъекции в толщу зараженных тка-
ней или введения непосредственно в рану). Энтеральное введение препара-
тов одновременно с их местным применением заметно усиливало профилак-
тический и лечебный эффект этих препаратов.

Наряду с положительными сторонами местного применения порошка
сульфаниламидных препаратов отмечались и некоторые отрицательные ка-
чества (сухость тканей в ране, задержка раневого отделяемого и др.)- Ре-
верзибельная (озвученная) эмульсия сульфаниламидных препаратов полу-
чила высокую оценку как в опытах на животных (П. Сахаров), так и на
тысячах раненых (Банайтис). Применение такой формы препаратов позво-
лило исключить некоторые отрицательные стороны применения сульфанил-
амидных препаратов местно в виде порошка.

Клинические наблюдения, особенно в период Великой Отечественной
войны, также свидетельствуют о том, что сульфаниламидные препараты
могут оказывать некоторый лечебный эффект при анаэробной инфекции.

Ряд авторов (А. В. Мельников, 1945; А. Н. Львов; Д. А. Арапов, 1950;
О. А. Левин, 1951, и др.) считает, что сульфаниламидные препараты преду-
преждают развитие анаэробной инфекции или оказывают благоприятный
терапевтический эффект не столько благодаря своему действию на анаэроб-



ную флору, сколько благодаря задержке развития или уничтожению со-
путствующей аэробной флоры и в первую очередь стрептококков и стафило-
кокков.

Наиболее эффективным является комбинированное применение суль-
фаниламидных препаратов, антитоксических сывороток и антибиотиков
(Mac Intosh и Selbie, 1943, и др.).

Ант-и б и о т и к и

П е н и ц и л л и н явился первым антибиотиком, широко примененным
для борьбы с анаэробной инфекцией как в экспериментах на животных, так
и в клинике.

Большинство исследователей (К- И. Германова, 1946; В. В. Акимова
и К. И. Матвеев, 1949; К- И. Матвеев, В. В. Акимова, 1949; А. К. Агеев,
1950; Н. Г. Черникова, 1950; А. Н. Беркутов, 1952; Chain с сотр., 1940;
Mac Intosh и Selbie, 1941, 1943; Мае Кее с соавторами, 1943; Нас и Hubert,
1943; Taylor и Novak, 1951, и многие другие) сообщали об успешном при-
менении пенициллина при профилактике и лечении экспериментальной га-
зовой гангрены, но лишь в тех случаях, когда он применялся одновременно
с заражением или в первые часы после заражения, причем в достаточных
дозах.

Пенициллин в опытах in vitro обладает способностью подавлять рост
всех основных возбудителей газовой гангрены: С!, perfringens, Cl. oedeman-
tiens, Cl. septicum, Cl. histolyticum (3. В. Ермольева, 1946; H. Г. Черни-
кова, 1950; Mac Кее с сотр., 1943; Kiser с сотр., 1952, и др.). Однако в инфи-
цированном организме важно учитывать также воздействие пенициллина
на сопутствующую микрофлору. Так, пенициллин явился высокоэффектив-
ным средством лечения газовой гангрены, вызванной у животных путем
заражения их анаэробами (Cl. perfringens, Cl. oedematiens или Cl. septicum)
в ассоциации с золотистым стафилококком или гемолитическим стрептокок-
ком (В. В. Акимова и К-И. Матвеев, 1949). (Антибиотик вводили внутримы-
шечно по 1000 ОЕ через 2, 5, 24 и 30 часов после заражения, из 90 леченных
пенициллином мышей погибло только 6 мышей при полной гибели в конт-
рольной, нелеченой группе.) Совсем иные результаты были получены этими
авторами при лечении пенициллином газовой гангрены, вызванной анаэро-
бами в ассоциации с грамотрицательной микрофлорой (кишечной палочкой
или вульгарным протеем), не чувствительной к этому антибиотику. В этих
опытах леченные пенициллином животные погибали одновременно с конт-
рольными нелечеными, причем местные явления у животных этих двух
групп были выражены одинаково.

При заражении животных (морских свинок) чистой культурой С1.
perfringens типа А (1 Dim) пенициллин в дозе 500—1000 ЕД предохранял
от гибели 90—95% свинок в том случае, если лечение начиналось одновремен-
но с заражением; эффективность пенициллина значительно снижалась, если
лечение начиналось через 134—3 часа после заражения, через 4—5 часов
антибиотик был совсем неэффективен (М. Р. Нечаевская и М. Д. Петренко,
1954). В опытах К-И. Германовой (1946) также наиболее эффективным было
применение пенициллина одновременно с заражением или в первые часы
после заражения. Однократное введение 100 ЕД антибиотика предупрежда-
ло развитие инфекции у 100% животных, зараженных Cl. oedematiens или
О. septicum, и у 70%, зараженных Cl. histolyticum. Для предупреждения
инфекции, вызванной Cl. perfringens, требовались более массивные дозы
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пенициллина и при его применении одновременно с заражением выживг.-:
60—100% зараженных животных.

В опытах Taylor и Novak (1952) при внутримышечном введении 150 ЕЛ
пенициллина сразу при заражении или через 3 часа после заражения ~
perfringens типа A (LD 100) смертность снижалась до 33,3%, но при BBezt-
нии антибиотика через 6 часов после заражения смертность составлял*
уже 55,5%, хотя леченые животные погибали не через 1—2 дня (как в конт-
рольной группе), а на 9—10-й день. Пенициллин в дозе 150 и 300 ЕД ъ-
предотвращал от гибели мышей, зараженных LD100 Cl. septicum д а н
при одновременном с заражением введении антибиотика, хотя время щ
гибели удлинялось.

Наилучшим способом применения пенициллина (К- И. Германовг.
1946; А. К. Агеев, 3950, и др.) считают его внутримышечное введение вбля
зи очага поражения.

Под влиянием пенициллина изменяется патологоморфологическая кар-
тина в очаге инфекции, резко уменьшаются воспалительные явления, не-
кроз и деструкция тканей, очаг инфекции отграничивается (К- И. Герма-
нова, 1946; В. В. Акимова и К. И. Матвеев, 1949; А. К. Агеев, 1950, и др. i.
Однако глубокие патологоанатомические изменения в очаге, очень быстро
развивающиеся при заражении, препятствуют проникновению пеницил-
лина в очаг инфекции при его более позднем применении, чем и объясняется
его меньшая эффективность в этих случаях.

Кроме того, пенициллин не обладает свойством детоксицировать уже
образовавшиеся токсины анаэробных возбудителей (Н. Г. Черникова.
1950; Н. Ф. Калиниченко и О. И. Зимина, 1954, и др.). Поэтому наиболь-
шая эффективность отмечается при комбинированном использовании пени-
циллина и специфической антитоксической сыворотки (К- И. Германова.
1946; А. Н. Львов, 1946; М. Р. Нечаевская и М. Д. Петренко, 1954; Мае
Intosh и Selbie, 1941, 1943; Nagler, 1945; Taylor и Novak, 1951, и др.).

Клинические наблюдения, касающиеся применения пенициллина при
газовой гангрене, также свидетельствуют о его эффективности в случаях
раннего введения после ранения, когда еще не успели развиться тяжелые
местные поражения и интоксикация организма (подробнее см. стр. 663 раз-
дела Д. А. Арапова).

С т р е п т о м и ц и н . Стрептомицин оказался значительно менее
активным антибиотиком в отношении "возбудителей анаэробной инфекции,
чем пенициллин, как в опытах in vitro (Garrd, 1958), так и в опытах на жи-
вотных (Altemeier и сотр., 1947), хотя Ryan и сотр. (1946) отмечали, что
при лечении стрептомицином несколько продлевалась жизнь животных,
зараженных СЗ. perfringens. Однако стрептомицин может давать хороший
лечебный эффект при экспериментальной газовой гангрене, вызванной ас-
социацией Cl. perfringens с микрофлорой, чувствительной к этому антибио-
тику,— Е. coll, Proteus vulgaris (В. В. Акимова и К- И. Матвеев, 1949).

Х л о р о м и ц е т и н (хлорамфеникол). Хлоромицетин (советский
аналог — синтомицин, левомицетин) — антибиотик широкого спектра
действия —оказался при экспериментальной анаэробной инфекции более
эффективным препаратом, чем стрептомицин.

Sandusky и соавт. (1950) отметили бактериостатическое действие хлоро-
мицетина на Cl. perfringens в опытах in vitro. Морские свинки, зараженные
этим возбудителем в травмированные мышцы, получали хлоромицетин из
расчета 50—400 мг/кг, препарат вводили в 50% пропиленгликоле в проти-
воположную конечность. Из 104 леченых животных пало 20 (19%), из 92
контрольных пало 82 (89%).
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В опытах Altemeier и соавт. (1950) из 8 высоковирулентных штаммов СЗ.
perfringens 5 штаммов были чувствительны к хлоромицетину. В экспери-
ментах на 250 морских свинках препарат, введенный в дозе 50—100 мг сразу
после заражения Cl. perfringens, предохранял всех леченых животных
от гибели; при меньших дозах процент защиты колебался от 50 до 75. Если
лечение начиналось через 4—8 часов после заражения, то выживаемость
животных колебалась от 40 до 70% "в зависимости от величины введенной
дозы антибиотика.

По данным Н. Ф. Калиниченко и О. И. Зиминой (1954), при лечении
синтомицином белых мышей и морских свинок, зараженных Cl. oedematiens
или Cl. septicum, выживало 60—70% животных (в аналогичных опытах
при лечении пенициллином выживало 80—90%, а саназином—10—20%
животных).

О хорошем терапевтическом действии синтомицина (левомицетина)
при экспериментальной газовой гангрене, вызванной ассоциацией микроор-
ганизмов, сообщали О. Р. Немирович-Данченко (1954), С. В. Соловьев
и К- И. Матвеев (1960) и др.

Антибиотики группы т е т р а ц и к л и н о в и другие антибиотики.
Altemeier и сотр. (1950), Taylor и Novak (1952), Ф. И. Каган (1955) и дру-
гими авторами показана большая эффективность антибиотиков группы
тетрациклинов (ауреомицина, биомицина, террамицина и других препаратов,
обладающих широким спектром действия) по сравнению с ранее применяв-
шимися препаратами.

В опытах К. А. Пономарева (1956) однократное введение биомицина
спасало белых мышей от смертельной инфекции, вызванной Cl. perfringens
или G1. septicum, а также этими анаэробами в ассоциации с гноеродными
кокками, в том случае, если антибиотик вводили не позднее 1 часа после за-
ражения. Выздоровление морских свинок, зараженных как монокультура-
ми указанных анаэробов, так и их ассоциацией с гемолитическим стрептокок-
ком, достигалось повторными пероральными введениями биомицина (сразу
после заражения и далее каждые 4—5 часов).

Г. Н. Першин и сотр. (1956) нашли, что ауреомицин и биомицин предох-
раняли белых мышей от гибели в дозе 0,03—0,1 мг при заражении их смер-
тельной дозой культуры Cl. perfringens или Cl. septicnm и в дозе 1—5 мг на
мышь при заражении Cl. oedematiens или Cl. histolyticum.

По данным И. А. Лариной, 3. М. Волковой и С. А. Зелевинской (1958)
биомицин подавлял рост всех основных возбудителей анаэробной инфекции
в опытах in vitro и защищал от гибели морских свинок, зараженных 10—100
Del соответствующих культур этих возбудителей в том случае, если вво-
дили внутримышечно не позднее 3—6 часов после заражения в ту же конеч-
ность, в которую вводили возбудитель. У животных, получавших биомицин,
имел место гангренозный процесс в виде ограниченного участка некроза,
который постепенно переходил в рубец. Общая интоксикация отсутствовала,
однако при этом из крови, печени и мышц удавалось выделить соответствую-
щие анаэробные возбудители в течение 15 дней, а из местного некротическо-
го мышечного очага — в течение 30 дней. Эти данные показывают, что ле-
чение только антибиотиками недостаточно для борьбы с инфекцией.

С помощью флуоресцентного метода было показано, что антибиотики
этой группы (тетрациклин) фиксируются в мышцах по периферии мионек-
роза, вызванного анаэробными возбудителями, но не проникают в отеч-
ную жидкость в центре очага инфекции (Malek и сотр., 1962).

Как сообщили Sandusky, Keeble и др. (1952), антибиотик террамицин
также проявлял выраженное профилактическое действие. Все морские свин-

40*
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ки, зараженные внутримышечно культурой Cl. perfringens А, не заболез^з
анаэробной инфекцией, если антибиотик вводили в дозе 3 мг и больше
через 10 минут после заражения. У всех контрольных животных развил; г*
явления газовой гангрены и 85% из них погибли.

Kiser и сотр. (1952) также нашли, что ауреомицин и террамицин, обла-
дая бактериостатическим действием на возбудителей газовой гангрен:
vitro, предупреждали развитие смертельной анаэробной инфекции в опытак
in vivo и были более эффективны, чем пенициллин.

По данным Willick (1953), наиболее выраженное бактериостатичее:-.:*
действие в опытах in vitro на Cl. perfringens и другие возбудители газовое
гангрены оказывали террамицин (в концентрации 1 мг/мл), ауреомицзг
(1—3 мг/мл), хлорамфеникол (9 мг/мл). Для сравнения приведем данные
этих же авторов о бактериостатическом действии стрептомицина, которь~г
подавлял рост микробов в концентрации 250—300 мг/мл.

Taylor и Novak (1953) по эффективности профилактического действ;:^
антибиотиков в опытах на мышах также выдвигают на первое место террами-
цин, затем (в убывающем порядке) ауреомицин, пенициллин и хлоромац •
тин. Garrd (1958) указывал, что из 16 изученных антибиотиков наиболее
активными по отношению к основным возбудителям газовой инфекции был1
хлортетрациклин и пенициллин.

Такие антибиотики, как полимиксин В (Taylor и Novak, 1953), фрами-
цетин и неомицин (Lavergne, 1957), гриземин (И. А. Ларина и др., 1956»
и некоторые другие являются неэффективными в отношении возбудителем
анаэробной инфекции.

Таким образом, профилактический и лечебный эффект активных в от-
ношении возбудителей анаэробной инфекции антибиотиков (так же как и при
применении сульфаниламидных препаратов) находится в прямой зависи-
мости от времени, прошедшего с момента заражения, от величины инфици-
рующей дозы и от количества примененного антибиотика.

Определенный профилактический и лечебный эффект антибиотикоз
связывают не только с его способностью задерживать развитие анаэробных
возбудителей, но и с подавлением сопутствующей чувствительной к данному
антибиотику аэробной флоры, а также с усилением фагоцитоза.

Лечение экспериментальной газовой гангрены, обусловленной опреде-
ленными возбудителями, было наиболее успешно при комбинированном приме-
нении антибиотиков (пенициллин -I- хлоромицетин или тетрациклин) (Laverg-
ne и сотр., 1957). По данным Bittner исотр. (1961), наиболее эффективной
комбинацией по отношению к Cl. perfrJngens является сочетание пеницил-
лина с хлорамфениколом или бацитрацином; для Cl. septicum — хлорамфе -
никола с бацитрацином; для Cl. histolyticum — хлортетрациклина с хлор
амфениколом, стрептомицином или бацнтрацином.

Особенно необходимо применение комбинаций антибиотиков при про-
филактике и лечении газовой гангрены, вызванной ассоциацией микроор-
ганизмов, обладающей синергидным действием. Все же рациональную
профилактику и лечение анаэробной инфекции трудно строить без учета
микрофлоры ран и чувствительности микроорганизмов к антибиотикам.

Большой экспериментальный материал свидетельствует также о целе-
сообразности совместного применения антибиотиков и противогангренозных
антитоксических сывороток.

Следует еще раз подчеркнуть, что применение в клинических условиях
антибиотиков, сульфаниламидных препаратов, антитоксической сыворотки
и других лекарственных средств не заменяет, а дополняет радикальное
хирургическое вмешательство.
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Активная иммунизация

Активному иммунитету должно принадлежать, с нашей точки зрения,
очень большое значение в предупреждении анаэробной инфекции, особенно
в условиях массового поражения людей, когда специализированная врачеб-
ная помощь может запаздывать. Однако в целом проблема активной имму-
низации людей еще не вышла за пределы экспериментального изучения.

Первые попытки по активной иммунизации людей были предприняты
еще в 1915 г. Weinberg, который пытался с помощью вакцин (отмытых и уби-
тых путем нагревания микробных тел Cl. perfringens) лечить раны при газо-
вой флегмоне с вялым течением.

Нативный анатоксин Cl. perfringens и Cl. septicum вызывали образова-
ние иммунитета, однако напряженность его была совершенно недостаточной.
Нативный анатоксин Cl. oedematiens оказался более иммуногенным препа-
ратом (С. А. Зелевинская и М. К. Эберт, 1944; О. А. Комкова, 1946; С. А. Зе-
левинская, Т. И. Булатова и К- И. Матвеев, 1949, и др.). Затем было выяс-
нено, что иммуногенные свойства анатоксина Cl. perfringens, а также ана-
токсинов других возбудителей этой группы удается существенно усилить,
если применять для иммунизации антиген, очищенный и концентрирован-
ный (сульфатом аммония, уксусной .кислотой, солями кадмия и другими
методами), и вместе с веществами, являющимися депонентами или неспецифи-
ческими раздражителями — квасцы алюмокалиевые, гидроокись алюминия
и др. Упомянутыми авторами и многими другими было доказано, что между
уровнем антитоксина в крови активно иммунизированных животных и их
резистентностью к последующему заражению культурой имеется прямая
зависимость, при этом иммунизированные животные устойчивы ко всем
штаммам данного вида возбудителя.

Что касается так называемых защитных титров, т. е. того минимального
содержания антитоксина, которое достаточно для защиты от инфекции, то
следует сказать, что этот вопрос еще не получил своего окончательного раз-
решения. Рядом авторов в экспериментах на животных было найдено,
что уровень антитоксина перфрингенс при активной иммунизации, равный
0,1 АЕ, является достаточным для защиты животных при введении виру-
лентной культуры вместе с СаС13 в нормальные мышцы (Stewart, 1943;
Robertson и Keppi, 1943; Titl, Logan и др.,1947). Однако Altemeier с сотруд-
никами (1947) показали, что эти титры совершенно недостаточны при усло-
вии введения культуры Cl. perfringens в травмированные мышцы. Так, при
введении вирулентной культуры в размозженные мышцы (вместе с авто-
клавированной землей) содержание антитоксина в крови активно иммуни-
зированных животных, равное 1—10 АЕ/мл, не защищало животных от
гибели, при титрах 10—20 АЕ/мл была отмечена полная защита животных.

Все последующие исследования по созданию активного иммунитета как
у экспериментальных животных, так и у людей осуществлялись в основном
по пути получения и применения высокоантигенных и иммуногенных препа-
ратов анатоксинов.

Ввиду полимикробного характера газовой гангрены весьма необходи-
мой была разработка ассоциированных препаратов, способных создать
иммунитет одновременно против нескольких основных возбудителей.

Adams (1947), Tytell и Logan (1947) в результате бивалентной иммуни-
зации и ревакцинации добровольцев анатоксинами перфрингенс+эдемати-
енс обнаружили в крови привитых от 0,05 до 2 АЕ антитоксина перфрингенс
и от 0,1 до 1 АЕ антитоксина эдематиенс. Bernheimer (I947) в результате
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проведения комплексной иммунизации анатоксинами перфрингенс, эдема-
тиенс и септикус получил после ревакцинации в крови привитых титры ан-
титоксина перфрингенс от 0,1 до 2 АЕ, антитоксина эдематиенс — от 0.2 л:
1 АЕ и антитоксина вибрион септикус — от 0,1 до 1АЕ.

Многочисленные эксперименты показали, что при такой би- и трнзг-
валентной активной иммунизации наиболее «отстающим» компонентом почти
всегда оказывался анатоксин Cl. perfringens.

В настоящее время использование менее сложных (немясных) питатель-
ных сред с основой из гидролизата казеина позволяет закономерно получать
токсины Cl. perfringens (а также и других основных возбудителей анаэроб-
ной инфекции) достаточно высокой силы. Эти токсины быстрее обезврежи-
ваются и переходят в анатоксины. В то же время разработанные метоль:
очистки и концентрации позволяют получать препараты высокой степени
очистки, которые оказываются в небольших дозах достаточно иммунноген-
ными и нереактогенными.

К. И. Матвеев, Е. А. Щекочихина и др. (1953—1956) изучали иммуно-
генные свойства анатоксинов Cl. perfringens и Cl. oedematiens (в смеси со
столбнячным анатоксином) в опыте на 40 добровольцах. Иммунизацию про-
водили двукратно с интервалом в 30 дней. Для первой инъекции брали 0,5 мл
анатоксина Cl. perfringens, 0,3 мл анатоксина Cl. oedematiens и 0,1 мл столб-
нячного анатоксина; для второй инъекции — соответственно0,6,0,5 и 0,2 мл.
Через месяц после последней инъекции у всех добровольцев было 0,01 —
0,1 АЕ антитоксина перфрингенс и 0,5—1,0 АЕ антитоксина эдематиенс
(К. И. Матвеев, 1959).

В 1955 г. коллективом сотрудников под руководством проф. Г. В. Вы-
годчикова был разработан и предложен комплексный препарат — триана-
токсин для активной иммунизации против газовой гангрены и столбняка.
Препарат готовился из очищенных, концентрированных и сорбированных
на гидрате окиси алюминия анатоксинов, полученных на казеиновых средах.
В 1 мл препарата содержалось 25 ЕС анатоксина перфрингенс, 40 ЕС — эд-
матиенс и 20 ЕС (по отношению к 1 АЕ) столбнячного анатоксина. Широкое
испытание на лабораторных животных показало, что двукратная первич-
ная иммунизация с отдаленной ревакцинацией обеспечивает хороший имму-
нологический эффект в отношении всех трех компонентов, иммунологиче-
ская конкуренция между компонентами при таких сбалансированных дозах
отсутствовала (Г. В. Выгодчиков, 3. М. Волкова, С. А. Зелевинская, И. А. Ла-
рина, Е. В. Власова, Н. С. Кашинцева и др.). Хорошие иммуногенные свой-
ства трианатоксина были подтверждены в опытах ка обезьянах (И. А. Ла-
рина и сотр., 1961; С. А. Зелевинская, Т. И. Булатова, И. А. Ларина, 1962).

При испытании этого препарата на людях также были получены поло-
жительные результаты. Так, при проведении иммунологических наблюдений
на людях (было привито 100 человек) было найдено, что в результате первич-
ной иммунизации (2 инъекции сорбированного трианатоксина по 1 мл с
интервалом в 20 дней) продукция антитоксинов через 15 дней после второй
инъекции достигала максимального уровня: антиперфрингенс 0,5 АЕ, ан-
тиэдематиенс 2 АЕ, однако содержание их быстро снижалось. Ревакцинация,
произведенная через 10 месяцев после первичной иммунизации, обусловила
не только достаточно напряженный (0,75 АЕ антитоксина перфрингенс и 2,9
АЕ антитоксина эдематиенс), но и устойчивый иммунитет. Препарат не вы-
зывал у людей патологических общих или местных реакций (А. В. Поно-
марев и В. А. Брызгалова, 1960).

И. И. Дааль-Берг, В. А. Кондратьев и О. В. Обухова (1960) при ана-
логичной проверке иммунологической эффективности трианатоксина на
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людях получили сходные результаты в отношении реактогенности препарата
и образования антитоксина. Авторы считают особенно ценным то, что в
результате иммунизации совершенно не было рефрактерных лиц, однако
наряду с этим полагают, что иммунитет к О. perfringens необходимо усилить.

Установленные в результате этих исследований факты отсутствия имму-
нологической конкуренции между компонентами, входящими в состав три-
анатоксина, хорошая иммунологическая эффективность комбинированного
препарата и переносимость его в опытах иммунизации людей позволили
Г. В. Выгодчикову и сотр. (1960) при использовании и совершенствовании
разработанной методики изучить и предложить для активной иммунизации
против столбняка и возбудителей газовой гангрены препарат тетраанатоксин
(в составе препарата компоненты трианатоксина в тех же дозах + ана-
токсин С1. septicum в дозе 15 ЕС). Эффективный препарат концентриро-
ванного и сорбированного дианатоксина (перфрингенс + эдематиенс) был
разработан Г. П. Черкас (1958). Содержание антитоксина перфрингенс в
сыворотках привитых людей (всего было привито 98 человек) после трое-
кратного введения препарата достигало максимально 5,0 АЕ/мл (в среднем
1,5 АЕ/мл), антитоксина эдематиенс 8,0 АЕ/мл (в среднем 3,5 АЕ/мл).

К- И. Матвеевым, А. Т. Кравченко, 3. М. Волковой, В. А. Благовещен-
ским, К- К- Ивановым, Т. И. Булатовой и др. в течение 1951—1956 гг. был
разработан и предложен концентрированный адсорбированный анаэробный
полианатоксин, включающий ботулинические анатоксины типов А, В, С и Е,
анатоксины перфрингенс, эдематиенс и столбнячный. С целью более ши-
рокого изучения реактогенности м иммуногенности препарата было вакци-
нировано две группы по 27 человек. Одна группа прививалась однократно,
другая — двукратно с интервалом в 30 дней, иммунизирующая доза 1,3 мл.
У всех привитых почти отсутствовала общая реакция. Местная реакция вы-
ражалась в незначительной болезненности и разлитой припухлости на ме-
сте инъекции антигена в первые 1—2 дня и образовании в последующие
дни плотного ограниченного инфильтрата, который постепенно рассасывался
в течение 1—\Уг месяцев. Изучение содержания антитоксинов в крови при-
витых показало, что эффективность ревакцинации при двукратной имму-
низации значительно выше, чем при однократной. Большинство компонентов
полианатоксина (кроме анатоксина Cl. perfringens) обладало достаточно хо-
рошими иммуногенными свойствами. Так, титры анатоксина эдематиенс
через 3 месяца после двукратной иммунизации были в пределах 0,1 АЕ
и резко повышались через 2 недели после ревакцинации (>-2,5 АЕ); через
3 месяца после ревакцинации в крови привитых еще содержалось > 0,25
< 1,0 АЕ антитоксина. Титры антитоксина перфрингенс даже после ревакци-
нации были ниже 0,1 АЕ.

В последнее время коллектив сотрудников под руководством проф.
Г. В. Выгодчикова разработал новый ассоциированный препарат — окта-
анатоксин, включающий, кроме анатоксинов перфрингенс, эдематиенс и
столбнячного, анатоксины пяти типов Cl. botulinum.

Все исследователи, изучавшие активный иммунитет при газовой ган-
грене, считают, что отдаленная ревакцинация должна быть признана обя-
зательной при практическом применении как моно-, так и комбинированных
препаратов против анаэробной инфекции, так как первичная вакцинация
(даже двукратная), по-видимому, не может обеспечить достаточно надежного
и продолжительного иммунитета при этой инфекции. Таким образом,
активная иммунизация против анаэробной инфекции, безусловно, перспек-
тивна, препараты для активной иммунизации в значительной степени раз-
работаны, но эта проблема окончательно еще не разрешена.,
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ПАТОГЕНЕЗ, КЛИНИКА И ЛЕЧЕНИЕ АНАЭРОБНОЙ ИНФЕКЦИИ

Д. Л. Арапов

Чаще всего анаэробная инфекция является грозным осложнением ра-
невого процесса и встречается, как правило, в военное время. Анаэробная
инфекция в мирное время наблюдается редко. Описана анаэробная инфекция
после криминальных абортов, в редких случаях она развивается после инъ-
екций, в большинстве случаев у сильно ослабленных основным заболеванием
больных с пониженной сопротивляемостью. Анаэробная инфекция после
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операций также является редким и неожиданным осложнением. Инфекция
при этом в одних случаях заносится инструментом, в других — попадает
при вскрытии желудка, кишки и т. д. В некоторых случаях причиной раз-
вития процессов является инфекция, находившаяся до операции в латент-
ном состоянии. Анаэробная инфекция после операции, так же как и после
инъекции, развивается у истощенных тяжелобольных с нарушенным кро-
вообращением. В военное время следующие моменты благоприятствуют
развитию анаэробной инфекции.

1. Ранение осколками артиллерийских снарядов, авиационных бомб
и ручных гранат, которые вызывают обширные повреждения тканей и за-
грязнение их землей, обрывками амуниции, белья и пр.

2. Нарушение кровообращения, наступающее вследствие тугой повязки,
наложение на длительный срок жгута, перевязки сосудов на протяжении.

Анаэробная инфекция часто распространяется к периферии, так как
при сдавлении сосудов отеком или газом циркуляция в конечности страдает
главным образом в периферической части. Повреждение костей не только
активирует анаэробную инфекцию, но и осложняет прогноз. По данным
Д. А. Арапова, при ранениях мягких тканей анаэробная инфекция развива-
лась в 4 раза реже, чем при ранениях, сопровождавшихся переломами костей.

3. Многими авторами отмечено (особенно при анализе смертности от
огнестрельных переломов бедра) большое значение шока и кровопотерь.

По данным Д. А. Арапова, рост случаев шока всегда сопровождался
увеличением количества анаэробной инфекции. Шок и кровопотери не
только благоприятствуют развитию инфекции, но и ухудшают прогноз.

4. Ослабление организма переутомлением, болезнями и различными
лишениями способствует развитию анаэробной инфекции. Н. И. Пирогов
ставил в связь раневые «заразы» с длительностью войны, которая сама по
себе ввиду неизбежных лишений ослабляет организм солдата.

5. Имеет значение локализация. Анаэробный процесс развивается ча-
ще всего при ранениях конечностей, особенно нижних. Это объясняется
тем, что нижние конечности легче загрязняются и содержатся в меньшей
чистоте; на них наиболее развита мускулатура, а мышечная ткань, особенно
поврежденная, является излюбленной питательной средой для анаэробов
вследствие богатого содержания гликогена.

6. Пагубное влияние транспортировки на характер течения ран отмечал
еще Н. И. Пирогов (1870-—1871). В первую мировую войну роль транспорта
в развитии тяжелых раневых осложнений анаэробной инфекции подчерки-
вали многие авторы, особенно В. А. Оппель.

7. Анаэробная инфекция наблюдалась чаще в сырое осеннее и весеннее
время и реже в летнюю или сухую зимнюю погоду. Еще в русско-турецкую
войну Н. И. Пирогов ставил раневыеосложнения всвязьс погодой. М. Н. Аху-
тин (1939, 1940) отмечал, что в Монголии после дождей заболеваемость
анаэробной инфекцией резко повышалась.

8. Зависимость частоты заболевания анаэробной инфекцией от загряз-
нения ран землей была отмечена в первую мировую войну (Н. М. Волкович,
А. А. Опокин, 1916, и др.).

9. Одной из непосредственных причин возникновения анаэробной
инфекции в первую мировую войну считали обрывки одежды, попавшей
в рану. Flemming (1915) при исследовании одежды и белья солдат обнаружи-
вал Cl. perfringens в 73—100% случаев. В английской армии была сделана
попытка с целью профилактики стерилизовать одежду и белье, однако эта
попытка была вскоре оставлена, так как одежда быстро вновь инфициро-
валась.
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Анаэробная инфекция среди летчиков и моряков на корабле, по o n
прежних войн и Великой Отечественной войны, наблюдалась в десяти |
реже, чем в сухопутных войсках.

ПАТОГЕНЕЗ И ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ АНАТОМИЯ

Вслед за внедрением в ткани при наличии благоприятных уела
анаэробы начинают размножаться и развивать свою разрушительную J
тельность. Благоприятной средой является мертвая или поврежле.-
мышечная ткань, при этом чем интенсивнее повреждение, тем быстрее :

вивают свою разрушите,-ь.-
деятельность анаэробы.

Они повреждают TKJ
своими токсинами и подл
ляют себе тем самым подхс
щуюпитательную среду.
цесс в своем развитии не з;
ет никаких пределов.

Можно различить две :
зы действия микробов и .-
токсинов. В первой фазе про-
исходит накопление жидк>
сти, во второй фазе развивает-
ся газовая гангрена мыши s
соединительной ткани.

Тканевой некроз являет;?,
первичным проявлением дей-
ствия микробов. По мненио
Weinberg, Nativele и Prevat
(1937), токсины возбудителей
анаэробной инфекции вызывг-

Рис. 133. Отек, некроз мышц при анаэробной ин- ю т тканевой некроз И могут
фекции, лейкоцитарный инфильтрат. Пузырь газа привести к смерти. Под ВЛИЯ-

(по А. Н. Чистовичу, 1951). нием токсинов, даже при от-
сутствии анатомических изме-

нений может наступить смерть тканей. В действии микробов и их токсинов
различают: 1) отек, за которым следует изменение окраски кожи; 2) обра-
зование газа; чем больше газа, тем суше кожа; 3) некроз и размягчение
мышц (рис. 133).

Первая фаза — образование отека — возникает при деятельности лю-
бого из патогенных анаэробов.

Вторая фаза — газообразование — может быть выражена очень слабо
при поражении одним из анаэробов отечной группы. В некоторых случаях
наличие газа установить не удается.

Токсины действуют не только местно, приводя к разрушению мышечной
и соединительной ткани, но и на весь организм, вызывая сильную интокси-
кацию и расстройства межуточного обмена. К специфическому бактериаль-
ному токсикозу присоединяется и отравление продуктами тканевого разло-
жения — гистогенными ядами. Отсюда понятно, что чем больше зона
поражения, тем сильнее и разнообразнее интоксикация.

Отек и газ, распространяясь в межмышечной, подкожной и околососу-
дистой клетчатке, увлекают с собой микробов, продвигая их далеко в здо-
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ровые ткани. В некоторых случаях микробов можно обнаружить в еще со-
вершенно здоровых мышцах.

Инфекция быстро распространяется внутри мышечного пучка, с трудом
проходя через фасцию, которая служит некоторым барьером для ее распро-
странения. Отдаленные же мышцы инфицируются по пути нервных и сосу-
дистых влагалищ. Перенос бактерий может происходить иногда и по лимфа-
тическим и кровеносным путям.

О т е к . Отек является первой фазой деятельности микробов. То, что
отек является реакцией тканей на бактериальные токсины, сейчас не вызы-
вает разногласий. Чем ближе к очагу расположен отек, тем сильнее он вы-
ражен.

Вследствие действия токсинов на сосудистую стенку последняя делается
проходимой для плазмы и форменных элементов. Сосуды, суживаясь от
токсинов, вытесняют сыворотку и составные части крови в ткани. Отек надо
рассматривать как стремление организма к защите, так как вследствие отека
происходит разбавление концентрации токсинов.

Доказано, что в отечных тканях содержатся токсины. Conradi и Bieling
(1916), вводя отмытые тела бактерий в солевом растворе, развития инфекции
не получили; при введении такого же количества тел с фильтрованной
отечной жидкостью возникала смертельная газовая гангрена.

Таким образом, отек играет роль не только в механизме продвижения
инфекции, но и сам, в силу наличия в нем токсинов, повреждает ткани,
которые становятся доступными для развития в них анаэробов. Отечная
жидкость в зависимости от фазы, индивидуальности возбудителя и состояния
очага бывает различной окраски — от бесцветной, розоватой до шоколад-
ной. Мутный вид жидкости может служить доказательством примеси гное-
родной инфекции.

Чем дальше от очага расколожен отек, тем реже в нем встречаются
бактерии. В периферических частях отека возбудителей обнаружить трудно.

Г а з о о б р а з о в а н и е . В результате ферментативного действия
анаэробов на ткани начинается газообразование. Этой способностью рас-
щеплять сахар с образованием газа обладают все анаэробы. Особенно бур-
но газообразование происходит при разложении мышечного гликогена
и белков.

В зависимости от флоры и среды образуются газы то без всякогозапаха.
то с сильным путридным запахом гниения.

При распространении процесса в подкожной или забрюшинной клетчат-
ке ввиду относительно малого количества в ней углеводов и белков количе-
ство газа, продуцируемого бактериями, обычно невелико.

ИЗМЕНЕНИЯ ОРГАНОВ И ТКАНЕЙ

Кожа

При развитии анаэробного процесса происходят характерные измене-
ния кожи. В начальной стадии кожа всегда бледная, так как токсин сильно
сужает сосуды. Вследствие напряжения от отека и газообразования кожа
приобретает блеск. Этот блестящий бледный вид кожи дал повод выделить
специальную форму газовой гангрены под названием «белой рожи».

Начальные изменения цвета кожи, которая, как правильно заметил
Н. И. Пирогов, никогда не бывает покрасневшей, сопровождаются и изме-
нениями ее температуры. Точно так же, как никогда не бывает воспалитель-
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ного покраснения, не бывает и повышения температуры кожи в зоне-
жения; опять-таки благодаря сужению сосудов, температура здесь •
значительно ниже температуры здоровых областей.

Подкожные вены уже в начальной стадии ясно просвечивают ск
бледную лоснящуюся кожу. Вены расширены, наполнены кровью, напр
ны.как будто на конечность наложен жгут. Это переполнение поверхности
вен происходит вследствие стаза от уменьшения артериальной проходимост*
с одной стороны, и в результате сильного сдавления глубоких вен —
с другой.

Вследствие сдавления глубоких вен отток происходит главным образ:-*
по венам поверхностным; отсюда и это парадоксальное явление — расши-
ренные венозные стволы на фоне мертвеннобледной кожи.

То, что стаз и сдавление играют роль в этом феномене, доказывают
случаи, в которых просвечивание расширенных поверхностных вен наблю-
дается не только на конечностях, но и на туловище; это было нами отмечено
не только при глубоких формах поражения, когда можно было бы думать
о сдавлении глубоких вен, но и при поверхностных поражениях.

Мертвенная бледность кожи быстро сменяется окраской, которая на
фоне этой бледности выступает большей частью в виде пятен разнообразной
величины, с неправильными очертаниями, несколько выступающими краями.
Кожа приобретает пятнистый мраморный вид. В некоторых случаях пятна
имеют сливной характер. Место поражения кажется окрашенным в один тон.
Это явление было описано Вельпо в 1844 г. под названием бронзовой рожи.
Цвет пятен на коже имеет самые разнообразные оттенки — сине-багровый,
бронзовый, зеленый, черный, коричневый, голубой и т. д. Бронзовая желто-
шафранная, зеленая, лимонная рожа — определения, которые многие
авторы (А. Д. Павловский, 1917; В. А. Оппель, 1917,'и др.) давали этому
заболеванию. А. Д. Павловский бронзовую рожу относил к поражениям,
вызванным Cl. perfringens. Действительно, различная кожная окраска вызы-
вается различными возбудителями: коричневая окраска — группой газооб-
разующих бактерий, а голубая или синяя окраска — группой отечных.

При поражении Cl. perfringens у одного и того же больного на разных
стадиях мы наблюдали самые различные оттенки пятен — от розовато-
коричневых до багрово-синих, шафранно-желтых и зеленых; равным обра-
зом этот же возбудитель был причиной самых разнообразных пятен у раз-
личных больных.

Окраска пятен зависит от тонкого слоя вышедшей крови, расположен-
ного в подкожной клетчатке, почти на фасции. От глубины залегания этого
слоя зависит интенсивность окраски; чем ближе слой крови к поверх-
ности, тем голубая окраска интенсивнее и т. д. Интенсивность окраски за-
висит от многих компонентов, и генез ее в поражении крови внутри сосудов
и в поражении сосудистой стенки, которая благодаря расширению щелей
между капиллярным эндотелием становится проходимой для кровяных
телец и сыворотки. Из погибших эритроцитов кровяная краска диффунди-
рует в ткани. При этом отечное пропитывание имеет серозно-геморрагический
характер. Так как диффузия происходит быстро, иногда бурно, красящие
вещества крови не успевают проделать процессы превращения. Остается
след, как от кровоподтека. Кожа имеет при этом голубоватую окраску, как
синяк; такие пятна трудно дифференцировать от кровоподтека травматиче-
ского происхождения. В дальнейшем благодаря действию бактерий на вы-
шедшую из сосудов кровь происходит превращение гемоглобина в гематои-
дин и гематин; красноватое окрашивание уступает место коричневатому,
желтому и т. д.
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В зависимости от степени разложения красящего вещества крови изме-
няется и окраска кожи. Интенсивность окраски в свою очередь зависит от
глубины процесса. Эти изменения кожной окраски происходят не только
в окружности очага, но иногда на значительном протяжении и в централь-
ном, и в периферическом направлении, распространяясь иногда с молние-
носной быстротой (рис. 134, 135, 136, см. на цветной вклейке между
стр. 640—641).

В некоторых случаях при глубоком распространении процесса, цвет
кожи может оставаться неизмененным. Ни в одном из случаев анаэробной
инфекции, развившейся в грудных мышцах, пятен на коже мы не обнаружи-
вали до производства нарушающих фасцию разрезов. Только после того,
как была вскрыта фасция и процесс распространился также и на поверх-
ностные слои, появились характерные бронзовые пятна на коже. Связи
между цветом пятен и определенными возбудителями нам установить не
удалось.

При микроскопическом исследовании кожи долго не обнаруживается
изменений, что заставляет многих авторов думать о стойкости ее в отноше-
нии разрушительного действия анаэробов. В пятнах в некоторых случаях
можно обнаружить диффузные интерстициальные кровотечения.

Кроме описанных изменений в кожной окраскев области очага, окраска
всей кожи приобретает землистый, иногда желтушный оттенок; в желтуш-
ный цвет окрашены и склеры. Возникает картина гемолитической желтухи
от распада эритроцитов уже в сосудистом русле (Н. М. Волкович, 1917;
А. П. Крымов, 1916; А. Д. Павловский, 1917; Н. Н. Петров, 1917,
и др.).

В месте наибольшего напряжения от отека, главным образом в ближай-
шей окружности очага, иногда возникают пузыри на коже, наполненные
жидкостью различного цвета.

Подкожная клетчатка

При вскрытии кожи обнаруживаются значительные изменения в под-
кожной клетчатке. Эти изменения зависят главным образом от формы раз-
вивающегося процесса. В одних случаях клетчатка содержит значительное
количество отечной жидкости, в других — отечная жидкость смешана с пу-
зырьками газа и вытекает в виде пены, в третьих — подкожная клетчатка
суха и вся пронизана газовыми пузырьками, которые выделяются с шипени-
ем. Ткани «кипят» под ножом, как крутой кипяток (А. Д. Павловский).

Так же, как и окраска кожи, окраска подкожной клетчатки зависит
от количества разрушенных эритроцитов, содержания в ней красящего ве-
щества крови.

Чем ближе к очагу, тем окраска интенсивнее, так как в очаге находится
более концентрированный токсин. Чем дальше от очага, тем светлее и менее
интенсивнее становится окраска.

Вследствие того, что давление в подкожной клетчатке всегда меньше,
чем в сосудах, отек ее может достигать чрезвычайно большой степени,
пропитывание клетчатки газом также может быть очень велико, причем газ
может свободно перемещаться с одного места на другое.

Микроскопическое исследование клетчатки показывает наличие в ней
большого количества бактерий, которые располагаются в межтканевых
и лимфатических щелях. Чем ближе к очагу, тем их больше; в перифериче-
ских частях бактерии трудно обнаружить.
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Мышечная ткань

Под влиянием газовой инфекции мышцы делаются вначале бледно-
красными, сухими; пронизаны газовыми пузырьками. В дальнейшем окрас-
ка мышц становится коричневатой или черноватой с зеленоватым оттенком.
В конце концов мышечная ткань превращается в кашицеобразную консистен-
цию черно-коричневого цвета, из которой выделяется газ.

У разных авторов имеется различное определение цвета мышечной
ткани при газовой гангрене. Действительно, в одних случаях цвет мышцы
пепельно-серый, в других — бледно-серый, который можно сравнить с цве-
том вываренного мяса, телятины, ветчины, в третьих — интенсивно крас-
ный, в четвертых — коричневый, черный, черновато-зеленый и т. д. Такое
различие в окраске может зависеть от многих причин; среди них несомненную
роль играет и воздействие на мышечную ткань не только микробов, но и их
токсинов.

Бледность и вываренность мышц зависят единственно от происходяще-
го в них под влиянием токсинов процесса гемолиза. Это подтверждается
следующим опытом. Если взять кусочек мышечной ткани и опустить в среду
Тароцци с газовыми бациллами, то через 1—3 часа мышца делается бледно-
серой, как бы вываренной, в то время как бульон окрашивается в красный
цвет. Бледность мышц в начальной стадии зависиттакже иотсильного суже-
ния сосудов, из которых вытесняется кровь: возникает анемия, которая в
свою очередь поддерживается сдавлением сосудов от наступающего отека
и газообразования. Эта анемня в результате сильного нарушения питания
может повести к гангрене.

Кровоизлияния, появляющиеся при травме, некротические изменения
тканей, застойные кровотечения, изменения содержания гемоглобина под
влиянием токсина ведут в свою очередь к изменению окраски. Мышцы
приобретают самые разнообразные оттенки — от пепельно-серого до чер-
ного. Чем дальше идет разложение, тем чернее окраска.

При осмотре мышечных пучков в пораженной конечности обращает
на себя внимание их пятнистый пестрый вид. В свое время на это указывал
Голяницкий (1917). Имеется как бы гнездное, очаговое, а не сливное пора-
жение мышцы. Это обстоятельство имеет большое значение при выборе места
для операции, так как выше видимо здоровых частей может находиться
такой очаг. Отсюда стремление многих хирургов оперировать как можно
выше и предложение Голяницкого — удалять пораженную мышцу на всем
протяжении.

Вместе с изменением окраски в мышцах происходит и изменение ее
консистенции. При обильном газообразовании мышца делается ломкой,
легко рвется от прикосновения пинцетом.

Ломкую, сухую, пронизанную газовыми пузырьками мышцу можно
сравнить с губчатой тканью.

С увеличением отека мышца из сухой и ломкой делается рыхлой, отеч-
ной, кашицеобразной.

Отечная мышца при кажущейся нормальной окраске и консистенции
настолько пропитывается кровянисто-серозной жидкостью, что при разрезе
виден лишь отделяющийся (иногда в большом количестве) сок красновато-
розоватого оттенка. Само собой понятно, что чем ближе к очагу, тем интен-
сивнее выражены микроскопические изменения.

Так же, как и в подкожной клетчатке, в мышцах раньше всего возникает
отек, а так как распространение его ограничено плотными фасциями и
апоневрозом, то при повреждении или при разрезе последних мышцы всегда



выпячиваются из отверстия — диагностический признак, на который указы-
вали многие авторы.

Еще более характерные изменения в мышцах обнаружены при микро-
скопическом исследовании.

Различают четыре стадии этих изменений: в первой стадии микроскопи-
ческих изменений еще не заметно, микроскопически наблюдается лишь
расслоение волокон и лейкоцитов; во второй стадии расслоение охватывает
все волокна; в третьей стадии происходит разрыв сарколеммы и аутолиз и,
наконец, в четвертой — от мышечной ткани почти ничего не остается;
большое количество лейкоцитов имеется во многих стадиях.

Эти исследования стоят в противоречии с исследованиями других авто-
ров, которые или совсем не наблюдают лейкоцитов, или наблюдают незна-
чительный лейкоцитоз.

При чистой форме газовой гангрены под микроскопом не видно ни
одного лейкоцита (А. Д. Павловский), и только в подострых случаях видны
широкие поля инфильтрации лейкоцитами. Н. Н. Петров (1917) отмечал
ничтожную клеточную инфильтрацию или полное ее отсутствие. О полном
отсутствии инфильтрации говорят А. Д. Павловский и др. На клеточную
инфильтрацию смотрят как на процесс благоприятный, ведущий к демар-
кации. Наличие в глубоких слоях небольших количеств лейкоцитов еще
далеко недостаточно, чтобы говорить о нагноении. Примесь лейкоцитов
обусловливается токсинами и возбудителями газовой инфекции, но не сме-
шанной инфекцией.

Гистологические изменения в мышцах характеризуются следующим
образом (А. Д. Павловский, 1927): мышечные волокна распадаются на сеть
продольных фибрилл, теряют поперечную исчерченность, распадаются
на комочки, глыбки, зерна или же превращаются в маркую кашицу — бел-
ковый и жировой некроз. Разрыхление — только начальная стадия изме-
нений в мышцах, причем всегда можно установить в них наличие отека,
а выемки между волокнами указывают на наличие газовых пузырей. В ядрах
начинается просветление хроматиновой сетки—хромолиз. Ядра атипичной
формы складываются длинными рядами. В одних местах происходит скопле-
ние ядер, в других — пикноз. Длинные ряды ядер имеют на конце нитеоб-
разные светлые промежутки, доходящие до близлежащего ядра. Эти явле-
ния заставляют подозревать увеличение числа ядер там, где видны отчет-
ливые отшнурования. Сысоев в свою очередь, описывая септический случай
газовой гангрены, указывает, что он наблюдал палочкообразную форму
ядер сердечной мышцы. Haberland (1929) первым признаком поражения
мышц считает потерю способности клеточных ядер к окраске. Изменения
в ядрах начинаются раньше, чем изменения в продольной и поперечной
полосатости. При дальнейшем распаде мышечных волокон исчезает продоль-
ная полосатость, волокна распадаются на монетные столбики в поперечном
направлении. Малейшие кусочки распада могут иметь безупречную попереч-
ную полосатость. В дальнейшем исчезает и поперечная полосатость. Мышеч-
ная ткань превращается в гомогенные глыбки.

Кроме этих изменений, в некоторых мышечных волокнах иногда отме-
чается наличие коричнево-черной пигментации. Эта пигментация обусловли-
вает коричнево-красную окраску мышц. Предположение, что пигментация
вызывается наличием сернистого железа, как в мышцах гниющего трупа,
не подтвердилось.

При микроскопическом исследовании мышц поражает огромное количе-
ство в них бактерий (Н. Н. Петров, 1917). Палочки размножаются в жировой
и межмышечной соединительной ткани, по лимфатическим путям проникают
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между отдельными пучками мышечных волокон, в сарколемму между мьсэп
ньгми волоконцами и разрушают последнюю (А. Д. Павловский).

Гладкая мускулатура в противоположность поперечнополосатой далш
противостоит анаэробной инфекции.

Сосуды

Нарушение целости сосудов является первым условием для развит" т
гангрены.

Однако анаэробная инфекция может развиваться и без повреждение
сосудистой стенки. Неоднократно наблюдали это и мы.

Под влиянием токсинов артерии становятся настолько узкими, ните-
видными, что при перевязке даже крупных стволов не приходится пользо-
ваться кровоостанавливающими пинцетами.

Артерии являются барьером для бактерий. В отношении вен действие
бактерий иное. На серийных срезах вен установлена возможность проник-
новения возбудителей сквозь венозную стенку, так как в ней мало эласти-
ческих и мышечных элементов.

Капилляры подвергаются значительным изменениям. Они повсюду
своеобразно извиты и напоминают шнурки от бича. При анаэробной инфек-
ции чаще, чем при других флегмонозных заболеваниях, имеет место попа-
дание в кровяное русло возбудителей, которые выдавливаются туда из пора-
женных мышц и соединительной ткани.

Периферическая нервная система

Вначале отеком поражается периневриум. Отек* в нем располагается
кольцами; отек в осевых цилиндрах не бывает, так как здесь, очевидно,
играют роль коллоидно-химические процессы. Богатая липоидами нервная
субстанция реагирует на внедрение анаэробов иначе, чем мышечная ткань.
Начало распада можно распознать под микроскопом. Осевой цилиндр как
будто истлевает. Самые мельчайшие нервные волокна показывают явные
дегенеративные стигматы при еще сохранившейся мускулатуре с хорошей
поперечной полосатостью. Прежде чем появляется распад, в волокнах на-
блюдается сильная извитость, связанная со сглаживанием мелкой структу-
ры. Наибольшие изменения и притом самые ранние наблюдаются в конечном
аппарате, который подвергается некрозу. Шванновы оболочки поражаются
мало. Описанные изменения объясняют большую болезненность, которую
больные испытывают при газовой гангрене.

Однако многочисленные исследования мозга в наших случаях наряду
с различными находками заставляют нас не согласиться с этим мнением,
так как 1) постоянных, специфических для газовой гангрены изменений
в центральной нервной системе нами обнаружено не было; 2) по изменениям
мозга ни макро-, ни микроскопическим судить о причине смерти нельзя.

Органы внутренней секреции

Изменения в тимусе, щитовидной железе и гипофизе при газовой ган-
грене не являются характерными.

Наибольшие изменения можно видеть в надпочечнике. В нем наблю-
дается большой отек, вакуолизация эпителия и прогрессирующая потеря ли-
поидов. Во всех случаях, более или менее сильно выраженных, наблюдается
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уменьшение содержания липоидов. Кроме того, исчезает холестерин и име-
ются кровоизлияния и перерождение в клетках коркового и мозгового след.
В ядрах уменьшается количество хроматина и появляется дегенерация кле-
ток. Уменьшается образование адреналина.

Внутренние органы

На аутопсии в зависимости от срока вскрытия мы находим различные
макроскопические изменения сердечной мышцы. При поздних вскрытиях
нередко мышцы пронизаны пузырьками газа. Чем раньше произведено вскры-
тие, тем меньше отмечается изменений.

Большинство патологических находок — явления посмертные. Так,
отмечают зернистый распад мышечных волокон и умеренную жировую деге-
нерацию; в некоторых случаях — отек мышечных волокон с исчезновением
поперечной и полосатой исчерченности.

П е ч е н ь . Пенистая, гнилостная, расползающаяся, дряблая —вот
как можно макроскопически определить состояние печени на аутопсии при
анаэробной инфекции.

Микроскопически Лавров находил расширение и переполнение кровью
капилляров и центральных вен, умеренный миело- и эритропоэз, инфильтра-
цию воспалительными клетками междольковых пространств, утолщение,
гиалинизацию, воспалительную инфильтрацию стенок центральных вен,
ветвей воротной вены, печеночной артерии и жировую дегенерацию.

Находки газовых бацилл в печени непостоянны и могут отсутствовать
даже при бурно текущих формах; то же относится и к пенистому состоянию.
Чем раньше производится вскрытие, тем реже наблюдаются эти изменения.

При газообразовании в печени нет структурных клеточных изменений
и ядерного некроза, почему эти явления надо отнести к посмертным; здесь
имеется только механическое сдавление газом паренхимы.

То, что пенистое'состояние печени есть результат посмертного действия
анаэробов, сейчас не вызывает разногласий. Это явление наблюдается не
только у больных, погибших от газовой гангрены, но и у погибших от дру-
гих заболеваний. Несколько раз мы наблюдали пенистое состояние печени
после резекции желудка, после холецистэктомии, заворота кишок и т. д.
Нередко наблюдается пенистая печень и при септических абортах.

П о ч к и . В почках находят паренхиматозное набухание; мочевые ка-
нальцы часто бывают расширены и наполнены осадком. В некоторых
случаях имелись гемоглобиновые цилиндры.

На основании клеточной инфильтрации и скопления бацилл вокруг гло-
мерул и особенно мочевых канальцев некоторые авторы считают, что патоло-
гические изменения вызваны инвазией бактерий.

Лавров находил гиперемию коркового и мозгового слоев, белок в боуме-
новой капсуле, дегенеративные изменения в эпителиальных клетках различ-
ных канальцев, преимущественно извитых и генлевских петель, а также не-
значительную жировую инфильтрацию, особенно в собирательных каналь-
цах. Он считает эти изменения характерными для анаэробной инфекции.

С е л е з е н к а . Изменения в селезенке непостоянные. Макроскопи-
чески она не увеличена, капсула не утолщена. Соскоб небольшой.

Лавров находил расширение и переполнение синусов красной пульпы.
гиперплазию белой пульпы; небольшой миело- и эритропоэз и бактери;:
в красной пульпе.

П р и в с к р ы т и и умерших от анаэробной инфекции наблюдается
самая разнообразная картина. В одних случаях встречаются пенистые орга
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ны, позволяющие говорить о непрекращающейся жизнедеятельности ан-
аэробов и после смерти, в других—дегенерация внутренних органов, сви-
детельствующая о токсикозе; иногда никаких ни макро-, ни микроскопи-
ческих изменений не обнаруживается.

А. В. Русаков (1941) на основании большого опыта пришел к выв" ]
что анаэробная инфекция — это очаговое заболевание, при котором смег~_
наступает в результате отравления токсинами. Она может наступить и в пе:-
вые часы после ампутации. На вскрытиях в таких случаях никаких спей -
фических изменений в органах не встречается. Если заболевание затяг: -
вается, то анаэробная инфекция можетликвидироваться, и смерть наступает
от сопутствующей гнойной инфекции. В таких случаях наряду с местными
изменениями в виде гнойных затеков и гнойного расплавления тромбов на-
ходят дегенеративные изменения в органах, присущие длительно сущее"-
вующей инфекции.

Как было сказано, газовая гангрена развивается главным образом
в мышечной ткани, однако разные авторы наблюдали поражения в различ-
ных органах.

А. В. Мельников считает, что газовая инфекция может развиваться во
всех органах и тканях.

На основании данных А. В. Мельникова (1945), Б. В. Пунина (1940),
А. Н. Беркутова (1955) и многих других анаэробная инфекция редко раз-
вивается на туловище — при изолированном ранении. Она поражает глав-
ным образом конечность. Однако отдельные сообщения говорят о газовой
инфекции и мозгового отдела черепа, лицевого отдела черепа, грудной клет-
ки, плевры, легкого, живота, желудка, кишечника и т. д.

, При исследовании бактериальной флоры содержимого полостей при ган-
грене легкого в 43,3% случаев обнаружена анаэробная флора, но поставить
ее в прямую связь с возникновением гангрены С. И. Спасокукоцкий не мог.

Анаэробный плеврит является осложнением ранений легкого. Симан-
штейн сообщил, что при ранениях легких в 42% случаев плевра была инфи-
цирована, а в 20% случаев была обнаружена анаэробная флора. Ф. А. Черт-
кова приводит больший процент случаев. При исследовании флора смешан-
ная, клиническое течение, по данным А. В. Мельникова, отличается своей
тяжестью и быстротой течения. Как правило, это бывает при открытом круп-
ном бронхе, особенно в сочетании с ранением пищевода.

Анаэробная пневмония развивается по ходу раневого канала, а также
при открытых бронхах. Она может привести к развитию и плеврита, и
флегмоны грудной стенки, а также медиастиниту при повреждении медиас-
тинальной плевры.

Анаэробный перитонит — следствие ранения кишечника. Он наблюда-
ется в мирное время после аппендэктомийи операций, связанных со вскрыти-
ем кишечной стенки. Обычно анаэробная инфекция в сочетании с Bact. соН
и смешанной кокковой флорой отличается тяжелым течением. Образова-
ния газа в свободной брюшной полости обычно не наблюдается.

Анаэробная инфекция головного мозга

К чрезвычайно редким, казуистическим случаям относятся сообщения
о поражении мозга анаэробной инфекцией. Все опубликованные случаи
(Heide, 1909; Tietze, 1914; Korbsch, 1914; Ritter, 1916; Riechlik, 1916; Payr,
1915; Bier, 1916; Wolfsohn, 1929; Wolf, Jacobsohn, 1917; Pettermand, 1927) ка-
сались абсцессов мозга вследствие ранений, главным образом слепых, в ко-
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торых было обнаружено вокруг инородного тела или в месте травматическо-
го поражения наличие газа.

Бактериологическое исследование было произведено только в 4 случаях.

Heidc (1909) — стенки абсцесса, содержащего газ, черного цвета аналогично почер-
нению мозговой среды Mieller. Бактериологическое исследование дало анаэробный возбу-
дитель, образующий газ, но не сходный с прежде описанными возбудителями. Riechlik (1916)
описывает 2 случая после слепых ранений черепа. Оба случая протекали с явлениями мозго-
вого поражения. После хирургического вмешательства наступило выздоровление. При бак-
териологическом контроле в одном случае была выделена чистая культура С!, perfringens,
в другом — Cl. perfringens в смешанной культуре.

Wolfsohn (1929)— после ранения головы больной через несколько дней погиб при кар-
тине тяжелых мозговых явлений. На вскрытии был обнаружен некроз мозгового вещества
величиной с кулак с арродированным сосудом, кровотечение из которого привело к смерти.

Из других опубликованных случаев, в которых бактериологического исследования
сделано не было, наиболее достоверным надо считать случай Якобсона, когда у раненого од-
новременно наблюдалась истинная газовая гангрена на локте после ранения осколком сна-
ряда. Лишь на 5-й день у этого больного развились мозговые явления: рвота, замедленный
пульс, расстройство со стороны центральной нервной системы.

Этими случаями ограничиваются более или менее достоверные сообще-
ния, по которым можно сделать вывод о том, что если поражение мозга ан-
аэробной инфекцией и бывает, то оно выражается в форме ограниченного
абсцесса, в который вовлекаются пораженные травмой части мозговой суб-
станции. В здоровые части мозга инфекция не проникает, а если и встреча-
ются нарастающие мозговые явления, то они происходят не за счет разру-
шения, а за счет сдавления мозговой ткани.

После вскрытия абсцесса бесследно проходят и наблюдавшиеся явле-
ния выпадений. Об этом говорит Pittermand (I927). «Восстановление функ-
ций мозга зависит от того, насколько было велико давление на мозг отеком,
инфильтратом и т. д.

Не восстанавливается лишь то, что окончательно разрушено имеющейся
травмой и абсцедированием».

В остальных опубликованных случаях диагноз газовой гангрены мозга
не был подкреплен бактериологическим контролем и ставился лишь на осно-
вании присутствия газовых пузырьков в различных отделах мозга, находи-
мых на аутопсии. Так, Tietze и Korbsch (1914) нашли в венах мягкой мозго-
вой оболочки газовые пузырьки.

Рауг (1915) наблюдал присутствие газа в мозгу при ранениях.
Bier (1916) описывает случай, когда после слепого ранения осколком

гранаты с входным отверстием около уха на 3-й день наступило тяжелое со-
стояние. Из раны вытекало грязное мозговое содержимое с пузырьками га-
за. В препарате были недифференцированные бациллы. Смерть наступила
на 5-й день. На вскрытии был обнаружен гнойный менингит, вызванный га-
зовой бациллой.

Таким образом, газовая гангрена мозга наблюдалась только в виде аб-
сцесса. Газовой гангрены мозга с тенденцией к распространению, как это
наблюдается в мышечной ткани, до сих пор не описано.

Бактериологическое исследование если и дает некоторые опорные пунк-
ты, то все же не может полностью убедить в способности анаэробных бактт-
рий самостоятельно вызывать специфическое поражение мозга, так как
анаэробные бактерии могут попасть из раны мягких частей или находятся
при инородном теле.

Другого мнения придерживается Н. И. Гращенков (1942, 1944). приводя
многочисленные случаи анаэробной инфекции мозга. По его данным, к а -
тина заболевания проходит аналогично заболеванию в мышцах. Охчако ки
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в мирной обстановке, ни во время войны случаев гангрены мозга нам насти-
лать не удалось. То, что анаэроб может развиваться и образовывать гг*
в мозговом веществе, лишенном связи с мозгом, нет никакого сомнения. Т
что это развитие сопровождается токсемией и даже бактериемией и то. -~
это развитие может послужить причиной гибели, тоже не вызывает сом:-*
ний. Речь идет о прогрессирующем некрозе в неповрежденных частях мозгж.
и именно этого прогрессирующего некроза наблюдать нам не удалось.

На основании данных Н. И. Гращенкова газовая гангрена наблюдалась
на стенках черепа, мозговых оболочках, на веществе мозга.

Газовая инфекция стенок и свода черепа. Это очень редкое осложнен7 -
Такую локализацию наблюдал Н. Н. Бурденко. Это доброкачественно т~
кущие заболевания, при которых достаточно разреза для выздоровлен;-:

По-видимому, неточность бактериологического исследования повег*
к неправильной оценке случая. Анаэробный менингит описан Н. И. Г~„
щенковым. Им же дана клиническая картина заболевания: повышение вн\ •
ричерепного давления, умеренное повышение белка в спинномозговой ж У
кости, цитоз от 100 до 1000 и слабо выраженная ксантохромия.

Газовая гангрена мозга (Н. И. Гращенков) —это осложнение ранения
черепа и мозга. По его мнению, это процесс встречается не так редко. Он
отличается тяжестью течения. По данным Н. И. Гращенкова, из 26 умер.~:
8 раненых. Симптомы: оглушенность раненого, безынициативность, маскс-
образное выражение лица, головные боли распирающего характера. Месткс
обнаруживается расплавление мозга, отек, иногда распад тканей и образова-
ние газа.

Н. И. Гращенков различает следующие варианты: а) острую газовую
инфекцию мозга, смерть наступает через 5—9 дней; б) подострую газовую
инфекцию с длительным течением, иногда с выздоровлением; в) хрониче-
скую или скрытую газовую инфекцию при хорошем состоянии раны, из ко-
торой выделяются анаэробы (а они могут высеваться из любой раны:
В. А. Арапов).

И, наконец, анаэробный абсцесс мозга. Это вызывается смешанной гной-
ной и анаэробной инфекцией.

Анаэробная инфекция матки

Анаэробная инфекция матки поражает бурным проявлением всех при-
знаков. Интоксикация, гемолиз, гемоглобинурия и в конечном счете анемия
нарастают с катастрофической быстротой. Внешний вид больной не остав-
ляет сомнения в диагнозе. Кожа быстро приобретает резко выраженную
бронзовую окраску. Иногда кожа имеет желтушный оттенок или становится
кирпично-красного цвета.

Бурно развивающаяся инфекция носит молниеносный характер и в ко-
роткий срок ведет к смертельному исходу.

А. П. Воротынцев (1951) отмечает, что если больная переживет острую
фазу интоксикации, то на первое место выступает блокада выводящих ка-
нальцев почек гемоглобиновыми шлаками. Это часто кончается азотемиче-
ской уремией.

Бурное развитие патологического процесса позволяет думать, что при
анаэробной инфекции матки имеет место анаэробный сепсис. Однако
А. В. Русаков (1951), А. П. Воротынцев считают, что послеабортная
анаэробная инфекция ничего общего с сепсисом не имеет. Она, как и раневая
анаэробная инфекция, ведет к тяжелому отравлению организма бактериаль-
ными и гнилостными ядами, которые всасываются из матки.
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По мнению А. В. Русакова (1951), причины интенсивного гемолиза при
анаэробном поражении матки следует искать в особенностях развития ин-
фекционного очага. Инфекция развивается тогда, когда происходит дли-
тельная задержка омертвевшего плода и мертвых оболочек в полости матки.
Инфекция чаще всего ограничивается омертвевшей плацентой и не имеет
тенденции к распространению на стенки самой матки (А. П. Воротынцев,
А. В. Русаков).

А. П. Воротынцев подчеркивает, что диагностика послеабортной газо-
вой инфекции нередко представляет трудности. Это связано, по-видимому,
с тем, что данное заболевание имеет сходство с клинической картиной пище-
вого отравления (отравление грибами) и отравления гемолитическими ядами
(бертолетова соль, мышьяковистый водород и др.), так как при газовой ин-
фекции тоже довольно часто наблюдаются, кроме гемолиза, рвота, понос и
другие кишечные явления, а сами больные нередко пытаются скрыть быв-
шее вмешательство, предпринятое с целью прерывания беременности.

В акушерско-гинекологической литературе описаны единичные случаи
газовой инфекции, которая сопровождалась развитием газовых метастазов
(И. С. Лебедев, А. Попов, А. П. Воротынцев).

Для объяснения причины послеабортной смерти больных газовой ин-
фекцией наиболее распространенной является теория токсемии. Лечение
послеабортной газовой инфекции должно заключаться в раннем оператив-
ном удалении из полости матки частей плодного яйца, а при генерализации
процесса — в тотальной резекции матки. Массивное применение антибио-
тиков при рациональном хирургическом лечении позволило резко снизить
летальность при этом грозном осложнении.

Газовая гангрена
других внутренних органов, перитониты

Вопрос о том, может ли быть прижизненное поражение газовыми ба-
циллами брюшных органов, до сих пор остается открытым.

Каждый автор считает вправе цитировать опубликованные сообщения
о газовых перитонитах и газовых поражениях внутренних органов как слу-
чаи достоверные, без попытки подвергнуть их критическому разбору. В каж-
дой современной монографии и диссертации на тему об анаэробах фигури-
руют сообщения Fraenkel, Hitsdman, Lindenthal, Flechtenmacher, Micheijda
и др. как не подлежащие критическому разбору. При тщательной же про-
верке оказывается, что ни одного достоверного наблюдения не было, и все
описанные случаи относятся или к данным аутопсии, т. е. находкам по-
смертным (Fraenkel, Lamprecht и др.), или изменениям в органах, не имею-
щим ничего общего с газовой гангреной, хотя при бактериологическом ис-
следовании в числе возбудителей находили анаэроб (Brutt, Jippson). Сюда же
вошли случаи, в которых найденный при бактериологическом исследовании
органов брюшной полости анаэроб считался причиной возникновения газо-
вой гангрены где-нибудь на периферии, т. е. случаи, которые надо скорее
всего отнести к метастазам. Все это собиралось в одну главу под названием
газовой гангрены внутренних органов.

При ряде заболеваний органов брюшной полости (аппендицит, пробод-
ная язва, холецистит, панкреатит, внутренние ущемления), исследуя экссу-
дат, мы находим среди других возбудителей и патогенные анаэробы. Так,
при аппендиците мы их выделили 50—60%, при прободных язвах — до
18%, точно так же нередко они встречаются при холециститах, панкреа-
титах и т. Д.
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Как известно, все анаэробы являются обитателями кишечника и в
мальном состоянии от них свободна только верхняя часть тонких
(Zeissier, 1928). Следовательно, и при каждом вскрытии желудочно-К!
ного тракта брюшная полость инфицируется анаэробом. Таким обг
можно было бы ожидать возможность возникновения как газовых п
нитов, так и газовой гангрены внутренних органов.

На самом деле это не так. Ни разу на много тысяч лапаротомий i
встретились с прижизненным газообразованием ни в печени, ни в желу.
ни в кишках. Ни разу мы не наблюдали перитонита с наличием газа, кс
рый был бы вызван действием анаэробов. Газ был только при наличии
форации в каком-либо полом органе. Fraenkel считает, что все случаи
вой гангрены внутренних органов покоятся на неверных исследован;-:."..

Прекрасное снабжение кровью печени, желудка и кишечника С
от развития газовой гангрены, даже несмотря на наличие в них самих в
лентных анаэробов (Lohr).

Даже в печени, которая является прекрасной питательной средой ;
анаэробов, при жизни инфекция с газообразованием не развивается, несм:т
ря на то, что Fraenkenthal и Schultze, пунктируя печень у больного с
зовой гангреной конечности, получил С1. perfringens.

Газовая гангрена в неповрежденной почечной ткани не развивает
она может вспыхнуть только в участке, лишенном питания, и тогда мы
ходим ограниченный газовый нарыв или ограниченную газовую гангрен
без тенденции к распространению (как в мозгу). Schultze произвел следую-
щий опыт на 4 кроликах. С помощью иглы в печень была введена культура
В. perfringens, 3 кролика погибли. У них вокруг места укола возникло га-
зообразование. У 4-го кролика, забитого на 4-й день, никаких следов. По
мнению Marwedel (1915), Marx (1929), Lohr (1935), хорошее кровоснабжение
печени избавляет от распространения инфекции.

Во время первой мировой войны Kolaczek (1917) сообщает о случае ранения печени гра-
натой. Осколок гранаты проник со спины, пробив легкое, и застрял в печени вместе с кус-
ками одежды. Смерть наступила на 2-е сутки. На вскрытии были обнаружены пенистые орга-
ны.

Lieblein приводит собственное наблюдение, когда ранение было в области печени, отку-
да вытекала пенистая кровь. Вскоре после транспортировки наступила смерть. Аутопсии
не было.

Во время войны с Финляндией прозектор Л'-ской армии Немйлова сообщила нам о слу-
чае газовой гангрены печени.

У красноармейпа, раненного в печень, развилась газовая гангрена грудной и брюшной
стенки со смертельным исходом. К моменту вскрытия, до которого прошел значительный
срок, газообразование развилось с такой быстротой, что труп представлял собой мешок, на-
полненный костями, и только при вскрытии был найден осколок гранаты в печени.

То, что осколок гранаты послужил источником газовой гангрены, нет сомнения, так
же как нет сомнения и в случае, описанном Kolaczek. О том, что смерть последовать может
в результате жизнедеятельности анаэробов даже при изолированном повреждении печени,
также можно не сомневаться. Сомнение вызывает лишь возможность прижизненного газооб-
разования в неповрежденных печеночных клетках. Этого никто при жизни не наблюдал.

Эксквизитный случай анаэробной инфекции желудка, вызванный С1.
perfringens, наблюдал Д. А. Арапов (1932).

Не менее интересен и запутан вопрос об анаэробных газовых перитони-
тах. Многие авторы (Koenen, Haberland и др.) сообщают случаи, правда не
подтвержденные микроскопическими исследованиями, послеоперационных
газовых перитонитов, происхождение газа в которых объяснялось ими дей-
ствием анаэробных возбудителей.
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Mouclaire, обследовавший большое количество пневматозов, совершенно
отрицает их бактериальное происхождение. При этом он получал стерильные
посевы и чистый атмосферный воздух при химическом исследовании.

Исчерпывающие доказательства в невозможности образования бакте-
риальных газовых перитонитов дают многочисленные экспериментальные
данные Lohr.

Подопытным животным вводили в брюшную полость огромное коли-
чество спор всех патогенных анаэробных возбудителей, при этом не только
развития газового, но и вообще перитонита не наступало. Споры быстро за-
хватываются и фагоцитируются. Этим Lohr объясняет и хорошие результа-
ты при прободных язвах, когда во время перфорации в брюшную полость
попадают главным образом споры.

Другую картину он наблюдал при введении в брюшную полость веге-
тативных форм с готовым токсином. В этих случаях быстро наступал пери-
тонит со смертельным исходом, сопровождавшийся кровянисто-серозной
экссудацией, параличом и отеком кишечника.

Развитие газа в брюшной полости ни разу получить не удалось.
Эксперименты Lohr находят себе подтверждение и в жизни; если мы

и встречались с тяжелейшими анаэробными перитонитами, то всегда без
газообразования, которое может развиться только при переходе процесса
на брюшную стенку или при повреждении брюшины в забрюшинной
клетчатке. Таким образом, если и бывают анаэробные перитониты, то
всегда без газообразования, газовые же перитониты, как правило, являют-
ся результатом перфорации полого органа, часто без всякого участия со
стороны анаэробов.

Метастазы

Возможность распространения анаэробной инфекции не только per con-
tinuitatem, но и по лимфатическим путям и кровеносным сосудам доказы-
вается многими случаями метастазов.

Не говоря о случаях, в которых распространение инфекции предпола-
гается из очагов во внутренних органах (инфекция и газовая гангрена внут-
ренних органов), случай Payrt, в котором инфекция развилась после вывиха
колена, случай Фогеля при тромбозе подколенной артерии, имеется ряд со-
общений, когда очаг с одной конечности переходит на другую, не имеющую
наружных повреждений.

Квятковский, Fraenkel еще в прошлом столетии дали описание таких
случаев, a Welch в 1900 г. сообщает о 3 подобных наблюдениях. А. А. Опо-
кин в 1931 г. собрал 14 случаев, Haberland — около 20, Zeissler говорит
о таких же данных. О метастатических формах упоминает и Weinberg. Все
эти авторы сходятся на том, что метастазы бывают очень редко, протекают
исключительно тяжело и сопровождаются большим процентом смертности,

Метастазы при газовой гангрене редки потому, что не успевают разви-
ваться вследствие быстрой гибели больного (Н. И. Пирогов).

Однако на своем материале мы могли убедиться в том, что метастати-
ческая форма заболевания не является большой редкостью. Встретилось оно
нам 8 раз, и в 2 случаях мы были свидетелями ее при консультировании в
других лечебных учреждениях. В 2% случаев мы встретились с метастати-
ческой формой и на военном материале.

Распространялись они в одних случаях по лимфатическим путям, в дру-
гих — по кровеносным.
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В одних случаях исходным пунктом был газово-гангренозный очаг, в z:*.
гих — хотя и загрязненная, но иногда даже не осложненная рана, в т;-г-
их —небольшая ссадина. Чаще всего метастазирование инфекции проис-
ходит из гангренозного очага.

Нередко метастатическая газовая гангрена развивается в месте, которое
подвергается длительному давлению, вследствие чего там происходят наг-,
шения циркуляции.

У лежачих тяжелобольных особенно часто метастатическая газовг -
гангрена вспыхивает на ягодице или на наружной поверхности бедра, при

лежаний больного на боку (Heyd/er, /9/6; Fogel, /9/6), на икрах, под-
вергающихся давлению (Zeissler), в области плечевого сустава. Это дик-
тует особо тщательный уход за тяжелобольными, особенно при наличии ан-
аэробного процесса. Микроб фиксируется в поврежденных или подвергаю-
щихся давлению тканях, в которых происходит стаз.

Эта теория объясняет частоту метастазов (Taylor, I918).
Обычно метастаз обозначается уже в первые дни после заболевания или

ранения, но есть случаи, когда инфекция в новом месте вспыхивала, когда
казалось, что всякая опасность миновала. Так, Бингольд наблюдал вспыш-
ку процесса на 8-й день, Rupp (1916) у одного и того же больного один ме-
тастаз через 8 дней, другой — через 4 недели, в обоих случаях выявлен был
Вас. perfringens.

Haberland (1920), А. А. Опокин (1923) говорят о метастатической форме
как о тяжелой смертельной, которая развивается обычно у слабых истощен-
ных больных. Способствующими причинами А. А. Опокин считает длитель-
ный наркоз, кровопотерю, травму сосудов и оперирование в инфицирован-
ных областях.

КЛИНИКА

Клиническая картина газовой гангрены отличается чрезвычайным раз-
нообразием, которое зависит от степени вирулентности анаэробных микро-
бов, от глубины распространения процесса, а также от совместного действия
анаэробов и постоянно присутствующей аэробной флоры. Кроме того, раз-
нообразие клинических проявлений еще более усложняется в результате
кровопотери, шока, различных интоксикаций, которые могут предшество-
вать и сопутствовать заболеванию. '-Таким образом, клиническая картина
заболевания под действием различных причин развивается в одних случаях
по типу гангрены, в других — отека, в третьих — флегмоны и т. д. В одних
случаях на первое место выступают общие явления в виде сильнейшей ин-
токсикации с желтухой, малым частым пульсом, поражением нервной си-
стемы; в других — преобладают местные явления; в третьих — общие и
местные явления развиваются параллельно.

Картина болезни будет неодинаковой и при различных локализациях
процесса. При раневых анаэробных инфекциях конечностей и туловища за-
болевания протекают до известной степени типично, тогда как при пораже-
нии мозга, брюшины и внутренних органов они носят своеобразный харак-
тер. Своеобразно течение болезни при метастазах, а также при вспышках
латентной инфекции.

М е с т н ы е я в л е н и я п р и к л а с с и ч е с к и х ф о р м а х .
Местный отек тканей под влиянием бактерий и их токсинов быстро перехо-
дит в некроз с газообразованием. Рана делается сухой, отделяемого из нее
почти нет. При надавливании из раны выделяются лишь пузырьки газа с не-
большим количеством простой жидкости, выбухают клочья разорванных
мышц, которые становятся ломкими и напоминают по цвету вареное мясо.
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Некроз мышц и газообразование могут распространяться с чрезвычайной
быстротой и захватывать всю конечность. Кожа вокруг очага делается хо-
лодной и покрывается бурыми, бронзовыми пятнами с неправильными кон-
турами. Сквозь кожу просвечивают расширенные вены. Сильные боли в ра-
не, которые возникают вследствие раздражения нервных стволов с перехо-
дом процесса в гангрену, могут сменяться парестезией; с дальнейшим раз-
витием процесса мышцы приобретают черно-зеленый цвет, крошатся, как
каша, серозно-кровянистое отделяемое сменяется отделяемым цвета мясных
помоев. Клетчатка окрашивается в грязно-серый цвет, гноя не наблю-
дается. Ткани под ножом издают хрустящий звук. Кость обнажается от над-
костницы, костный мозг серого цвета. Запаха нет, но как только мышцы на-
чинают разлагаться, появляется тяжелый трупный запах.

Под влиянием сосудосуживающих свойств токсина и сдавления сосудов
отеком и газообразованием в конечности происходит стаз, и периферический
пульс в конце концов исчезает, несмотря на проходимость сосудов. Конеч-
ность омертвевает на всем протяжении.

О т е ч н а я , и л и т о к с и ч е с к а я , ф о р м а . При этой форме на
первое место выступает отек. Газообразование очень незначительное или
совсем отсутствует. Края раны отечны, отделяемое кровянисто-серозного
характера. Клетчатка имеет вид желе или студня, желтого или желто-зеле-
ного оттенка. Мышцы розового или-красноватого цвета. Вдоль сосудисто-
нервного пучка имеется студенистая клетчатка.

Отек быстро прогрессирует и достигает очень больших размеров. Вскоре
мышцы под влиянием жизнедеятельности анаэробов, токсинов и сдавления
отеком становятся бледными и выбухают из раны, закрывая выход для отеч-
ной жидкости. Кожа делается напряженной, блестящей, цвет кожи, сначала
белый (белая рожа), становится синим, на ощупь кожа холодная; под влия-
нием отека периферический пульс исчезает и начинается некроз тканей.

Процесс протекает без газообразования или газа настолько мало, что
его можно обнаружить только рентгенологически.

При чистой форме запах отсутствует. Боли в ране бывают гораздо ин-
тенсивнее, чем при гангренозной форме, держатся дольше.

С м е ш а н н а я ф о р м а . При этой форме газообразование и отек
развиваются параллельно. Вид клетчатки, мышц, костного мозга мало отли-
чается от вида их при первой форме, но отделяемого бывает больше. Оно
представляет собой пенистую жидкость красноватого цвета или лаковую
кровь с блестками жира.

Процесс так же, как и в первых двух формах, протекает чрезвычайно
бурно, быстро захватывая здоровые ткани.

Ф л е г м о н о з н а я ф о р м а отличается менее бурным течением.
Процесс не имеет тенденции к распространению и ограничивается небольшим
участком, редко захватывающим целые группы мышц. При этой форме го-
раздо легче разграничить процесс на глубокий и поверхностный. Отделяе-
мое гнойное, с пузырьками газа. Мышцы некротизируются незначительно,
и процесс имеет распространение главным образом по межмышечным прост-
ранствам. Кожа на ощупь теплая, и кожные пятна выражены незначительно.

П у т р и д н а я ф о р м а имеет бурное начало и быстрое распростра-
нение главным образом в клетчатке, а также в межмышечном и околососу-
дистом пространстве.

При этой форме отделяемое из раны ихорозное, грязно-серого цвета
с газом неприятного запаха. С отделяемым в обильном количестве отходят
омертвевшая клетчатка, апоневроз и мышцы. Гнилостные возбудители обла-
дают большими протеолитическими способностями и могут разрушить даже
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сосуды. Нередко бывают кровотечения, о чем надо помнить, чтобы быть -
товым во всякое время к их остановке, особенно если процесс локализуете!
вблизи крупных сосудистых стволов. Путридная форма газовой ганг;-.--;
чаще бывает вблизи прямой кишки.

О б щ и е я в л е н и я . Газовая гангрена в какой бы форме она ни про
текала, никогда не ограничивается местным процессом, а с первых же часе»
заболевания распространяется на весь организм. Анаэробные возбудите!
действуют главным образом своими сильными токсинами. Уже через •
сколько часов после внедрения возбудители начинают вырабатывать специ-
фические токсины и наводнять ими организм. Вскоре к специфическим ток-
синам присоединяются токсины, образующиеся в результате разложен; ;

тканей,— протеины, гистогенные яды. Чем быстрее развивается инфек!.;;-
тем больше вовлекается в процесс тканей, тем быстрее происходит отравлен г
организма. В молниеносных случаях смерть может наступить буквалъ:-
в течение нескольких часов.

Общие явления и их интенсивность при классических отечных и сме-
шанных формах имеют одни и те же общие черты. В отечных (токсически:
формах эти черты выражены более резко, чем в классических.

При флегмонозных и путридных формах общие явления носят более
мягкий характер и нарастание их идет не так бурно, как при первых трт~
формах.

С а м о ч у в с т в и е больных не всегда одинаково. В некоторых ел) -
чаях состояние бывает подавленным, больной беспокоен, мечется в тоске,
постоянно меняет положение. В большинстве случаев, несмотря на тяжел™
интоксикацию и плохое общее состояние, больной ни на что не жалуется.

При газовой гангрене обращает на себя внимание говорливость больных
и возбуждение. Они очень охотно отвечают на вопросы и дают успокаивай -
щие ответы, никогда не жалуются на свое состояние. Собственное заболе-
вание отходит у них на задний план. Почти никогда они не отдают себе от-
чета в тяжести заболевания, а поэтому никогда сразу не соглашаются н
ампутацию, заявляя, что чувствуют себя хорошо и в ампутации нет необхо-
димости.

Подавленное настроение или возбуждение возникает очень рано — до
проявления местных явлений. Сознание у больных всегда ясное до наступ-
ления смерти; только в случаях, когда к газовой гангрене присоединяется
сепсис, больные, как говорил Н. И. Пирогов, погибают в бреду и горячке.

С о н у больных с газовой гангреной совершенно отсутствует. Даже
под влиянием морфина больной не спит. Мучительная бессонница, от кото-
рой больной теряет последние силы, не исчезает до наступления смерти.
Спокойный сон при газовой гангрене бывает только в легких случаях, когда
явления общей интоксикации почти не выражены. В тяжелых случаях на-
ступление спокойного сна — признак наступающего выздоровления.

Т е м п е р а т у р а с самого начала заболевания повышена, иногда
больше 38—39°. Некоторые авторы склонны по температуре судить о тя-
жести заболевания, считая, что температура 39—40G бывает в очень тяже-
лых случаях.

В первые дни и в разгаре болезни температура не имеет ремиссий. Вне-
запное падение ее до нормы и ниже часто бывает результатом коллапса и
является признаком очень тяжелого состояния и близкого смертельного
исхода. В очень тяжелых безнадежных случаях наблюдалась нормальная
температура. Различная температура при газовой гангрене зависит от коли-
чества поступающих токсинов. При больших количествах происходит пара-
лич мозговых центров и падение температуры; при малых количествах —
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раздражение и повышение температуры. Однако температура не служит
отправным пунктом для суждения о тяжести инфекции.

По нашим данным, температура при газовой гангрене никогда не падает
критически; это наблюдалось только в тяжелых случаях, окончившихся
летально. Иногда смерть наступала при наличии самой высокой темпера-
туры.

П у л ь с . Ускорение пульса до 140—150 ударов в минуту при газовой
гангрене является постоянным признаком. По данным Н. И. Пирогова, при
этом заболевании отмечается малый, дрожащий, чрезвычайно частый пульс.

Поражение токсинами вегетативных центров мозга ведет к падению сер-
дечной деятельности.

Вследствие токсикоза и резкого обезвоживания организма наступает
падение артериального давления до 80—90 мм рт. ст., несмотря на сосудо-
суживающие свойства токсина. Сердце вынуждено выполнять усиленную
работу.

Некоторые хирурги объясняют понижение артериального давления
выпадением функции надпочечников.

Д ы х а н и е , так же как и пульс, учащено. Быстрое разрушение крас-
ных кровяных телец и падение содержания гемоглобина ведут к уменьше-
нию кислородного обмена.

Гистогенные яды обладают большой восстановительной способностью,
что ведет в свою очередь к увеличению кислородного голодания. Дыхание
делается частым, в начальных стадиях поверхностным, в конечных стадиях—
углубленным, судорожным.

К а р т и н а к р о в и при огнестрельных ранениях не имеет той зако-
номерности, какая наблюдается при анаэробной инфекции в мирное время.

Большое физическое утомление, естественные лишения во время бое-
вых действий, сильное нервное напряжение и тяжесть травм, сопровождаю-
щихся шоком и кровопотерей, не могут не угнетать такую чувствительную
систему, как кровотворение. Поэтому естественно было ожидать некоторого
различия в реакции кровотворных органов на анаэробную инфекцию в мир-
ных условиях и во время войны.

Только со стороны красной крови при травме мирного времени и при
ранениях во время войны обнаруживаются сходные изменения: резкое па-
дение содержания гемоглобина, уменьшение количества эритроцитов. Эти
явления сопровождаются анизоцитозом, полихромазией и гипохромией при
отсутствии нормобластов и мегалобластов и вызываются анаэробными ток-
синами. В зависимости от силы токсина и резистентности организма эти
изменения могут быть выражены или сильнее, или слабее. В некоторых слу-
чаях содержание эритроцитов и гемоглобина падает катастрофически быст-
ро, и через 2—3 дня наблюдаются очень низкие показатели его. Гемоглобин
падает до 20—15%, а количество эритроцитов — до 1 500 000. Разрушая
красную кровь, токсины анаэробных возбудителей надолго отравляют кро-
вотворные органы. Красная кровь приходит к норме, по нашим исследова-
ниям, через 2—3 месяца. Реакция оседания эритроцитов при анаэробной
инфекции всегда ускорена (50—70 мм в час).

Если в изменениях красной крови мы не видим разницы между анаэроб-
ной инфекцией мирного и военного времени, то в изменении картины белой
крови разница очень велика. В мирное время мы всегда находили высокий
лейкоцитоз, резкий сдвиг влево, отсутствие эозинофилов, падение коли-
чества лимфоцитов. В военное время эти, казалось бы, постоянные изменения
часто отсутствуют. Прежде всего на нашем материале мы при военной трав-
ме не всегда наблюдали лейкоцитоз. Нам казалось вначале, что отсутствие
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лейкоцитоза объясняется полярными условиями, в которых нам пришлось
работать; этот признак у нас, как правило, отсутствовал и при остром аппен-
диците. Отсутствие лейкоцитарной реакций мы относили за счет авитамино-
за. Однако, ознакомившись с работами А. В. Львова, Никольской и др.,
наблюдавших анаэробную инфекцию на различных фронтах, мы убедились.
что лейкоцитоз не является постоянным признаком и по их данным. Лейко-
цитоз ниже 10 000 нам встретился в 48% случаев.

Более постоянен в картине белой крови сдвиг влево за счет увеличения
палочкоядерных нейтрофилов с появлением юных форм и миелоцитов при
отсутствии эозинофилов.

Полную аналогию мы видим в уменьшении количества лимфоцитов,
причем это явление может служить и для прогноза, так как увеличение чис-
ла лимфоцитов является хорошим признаком.

М о ч а . Вследствие низкого артериального давления резко страдает
выделительная функция почек. Наступает олигурия, затем анурия.

Постоянных характерных изменений в моче при газовой гангрене не
наблюдается. В тяжелых случаях наблюдается гематурия.

ДИАГНОСТИКА

Диагностика, особенно ранняя, имеет исключительно важное значение
при анаэробной инфекции, так как от нее зависит не только сохранение ко-
нечности, но и жизнь больного.

Неоднократно мы повторяли это в наших докладах и статьях по анаэроб-
ной инфекции. Об этом же говорят все авторы, изучавшие вопрос о газовой
гангрене.

«Все случаи газовой гангрены, окончившиеся смертью, мы относим за
счет позднего диагноза», — говорит В. В. Гориневская на основании соб-
ственного материала.

А. В. Мельников указывает, что не только случаи смерти, но и развитие
анаэробной инфекции надо отнести за счет позднего диагноза, а следователь-
но, и позднего хирургического вмешательства.

Изучение наших историй болезни полностью подтверждает положение
В. В. Гориневской и А. В. Мельникова. В виде исключения мы находим
в истории болезни отметку о том, что «наличие анаэробной инфекции было
обнаружено тотчас по прибытии раненого, а не в часы обычного утреннего
обхода». Однако в подавляющем большинстве случаев диагноз ставился на
следующий день, т. е. с большим опозданием.

Наше основное положение о том, что все раненые в первые 3 суток долж-
ны находиться под пристальным наблюдением врача, а не только квалифи-
цированного и хорошо инструктированного среднего медицинского персо-
нала, не всегда соблюдается. Между тем пристальное наблюдение за ране-
ным, учет малейших изменений в его состоянии, учет его поведения и жалоб
как раз наводят на мысль о правильном диагнозе, который в начальной ста-
дии развития болезни часто не может быть установлен ни с помощью лабора-
торных методов исследования,-ни с помощью рентгенологического исследо-
вания, а только на основании клинического обследования пострадавшего.

Первым сигналом анаэробной инфекции является боль в ране.
Обычно после обработки открытого перелома или размозженной раны

болевой симптом должен отсутствовать. Наличие его уже указывает на небла-
гополучие, устранить которое хирург обязан немедленно. При анаэробной
инфекции в одних случаях боли бывают так сильны, что они не уменьшаются
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даже при применении наркотиков; в других случаях больные жалуются лишь
на чувство давления или распирания в ране, говоря: «давит повязка», «по-
вязка врезалась и мешает». Эти жалобы бывают и при свободно лежащей по-
вязке.

Боли при газовой гангрене, возникая раньше газообразования, часто
локализуются дистальнее раны. Такая локализация наблюдается в случаях,
когда некроз тканей идет в периферическом направлении.

Болевой симптом мы отмечали во всех ранних случаях; он отсутствовал
только в поздних случаях, когда не только исчезали боли, но конечность
совершенно теряла чувствительность и разрезы можно было производить
без всякой анестезии.

Таким образом, первым признаком и притом самым ранним, появляю-
щимся вскоре после ранения или после обработки раны, будут боли, которые
носят различный характер — от нестерпимых до малозаметных.

Следующим ранним признаком является отек, который появляется од-
новременно с болями или немного позднее. Если рана зашита наглухо, то
при осмотре ее видно, что швы как бы врезались в кожу. Отечность легко
обнаружить и при открытой ране, по тем следам, какие оставляет после себя
повязка. А. В. Мельников для контроля над отеком предлагает метод «шел-
ковинки», которую накладывают на конечность в поперечном направлении.
Врезание ее в кожу свидетельствует о.дгрогрессирующем отеке. А. В. Мель-
ников придает этому методу большое диагностическое значение, особенно
в военных условиях. Однако во время военных действий в Монголии, а так-
же войны с Финляндией этот метод совершенно не применялся, так как на-
ложение шелковинки почти на сплошь забинтованную конечность не
является рациональным (М. Н. Ахутин, Я- Б. Рывлин). Редко приме -
нялся метод шелковинки во время второй мировой войны. Действительно,
этот метод не применим на этапах эвакуации, так как требует каждый раз
снятия повязки для наблюдения за шелковинкой. Не применялся этот
метод и в нашей стране в полярных условиях, где низкая температу-
ра воздуха не позволяла держать открытой конечность во время эва-
куации.

Одновременно с болями в ране и отеком появляются признаки начинаю-
щейся интоксикации, которые выражаются в ускорении пульса, повышении
температуры и изменении психики больного.

Больной беспокоен, возбужден, много говорит, часто меняет положе-
ние. В некоторых случаях психика больного, наоборот, подавлена, и он
безучастен. Температура, вначале субфебрильная, вскоре делается высокой
(38, 38,5°). Пульс ускоряется, всегда опережая температуру.

Таким образом, боли, отек, ускорение пульса, повышение температуры
и изменение психики раненого являются самыми ранними признаками ан-
аэробной инфекции. Этих признаков почти всегда бывает достаточно1 для
постановки диагноза.

К ранним признакам мы относили и изменения картины белой крови,
которая в первые же часы поступления токсинов дает чрезвычайно характер-
ную картину, поражающую своим несоответствием с общим состоянием и
наличием часто незначительного ранения; в таких случаях всегда наблю-
дался высокий лейкоцитоз, анэозинофилия, нейтрофилез со сдвигом влево
и резкое падение лимфоцитов. Однако опыт военного времени показал, что
лейкоцитоз, который, как правило, наблюдался в мирное время, довольно
часто отсутствует при огнестрельных ранениях. Высокий лейкоцитоз (от
15 000 и выше) мы наблюдали в 15% случаев. У 30 °о больных лейкоцитоз
был от 10 000 до 15 000 и у 55% ниже 10 ООи.
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В начальной стадии характерных пятен в области очага еще нет, но ко-
жа отличается бледностью и блеском — «белый отек». Рана, несмотря
на отек, обычно сухая, только при надавливании из нее отделяется прозрач-
ная красноватая жидкость без запаха с блестками растворенного жира, ко-
торый плавает на ее поверхности.

В раннем периоде заболевания дыхание обычно соответствует темпера-
туре, но иногда бывает несколько учащено.

Изменений со стороны мочеотделения и состава мочи еще нет.
Наличие этих общих и местных явлений дает бесспорные доказательства

начавшегося анаэробного процесса; эти доказательства особенно ценны тем.
что могут быть обнаружены при любой обстановке. Рентгенологический н
бактериологический контроль в большинстве случаев лишь подтверждает
диагноз, который врач обязан поставить еще до выявления кардинальных
признаков газовой гангрены; к последним относятся эмфизема, некроз, спе-
цифическая кожная окраска и явная интоксикация. Эти признаки являются
бесспорными, но они указывают на уже начавшуюся катастрофу. Установ-
лению этих, с нашей точки зрения, поздних признаков посвящена большая
часть предложений многих авторов, занимавшихся исследованием газовой
гангрены.

Так, Н. Н. Петров для диагноза газовой гангрены считает необ-
ходимым наличие бронзовых пятен, газовых пузырьков, гнилостных пятен
и пузырей, крепитации тканей, тимпанита, положительного симптома «брит-
вы». Голяницкий считает единственным бесспорным признаком мертвые
мышцы на большом протяжении от раны; к ранним симптомам он относит
беспокойство больного, неопределенные боли, чувство онемения и сведения
конечности и несколько повышенную температуру, а также почти полную
анурию и резкую лейкопению — 1500—2000. Два последних признака —
анурию и лейкопению — в начальной стадии болезни при самом вниматель-
ном изучении мы не наблюдали ни разу.

Многие авторы для раннего диагноза часто пользовались каким-нибудь
одним симптомом, например наличием в ране обильного секрета, которы;:
имеет стекловидный характер, легкой желтоватой окраски слоев повязки,
коричневато-водянистых выделений или выделений в виде лаковой крови,
цвета мясных помоев и т. д.

Из этого краткого перечисления видно, какими разнообразными при-
знаками пользовались различные авторы для ранней диагностики и насколь-
ко получаемые данные могли быть несовершенны, а иногда и противо-
речивы.

Особенно много предложений было внесено для раннего обнаружения
газа: его старались обнаружить при надавливании на края раны, а также
при перкуссии тонким карандашом.

Некоторые авторы описывают симптом «бритвы», проведение которой
по коже вызывает звонкий, пустой звук над местом поражения, резко ме-
няющийся при переходе на здоровую ткань.

Определить газ в глубоких частях пытались при помощи пинцета или
камертона. При колебании свободных концов пинцет, поставленный ручкой
на пораженное место, дает своеобразный звук «треснувшего горшка».

Эти примеры рекомендованы для определения газа в глубоких тканях,
когда его нельзя определить пальпаторно. При поверхностном же его рас-
положении под пальцами возникает "ощущение крепитации, которое мно-
гие сравнивают со звуком хрустящего снега.

Важное и существенное значение для определения присутствия газа
в глубоких тканях имеет рентгенологическое исследование. Действительно.
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минимальные количества газа,
расположенного в глубоких мы-
шечных слоях, легко обнаружи-
ваются при рентгенографии
(рис. 137).

Однако, стремясь как мож-
но раньше уловить этот важный
симптом, мы должны помнить,
что присутствие газа в тканях,
даже при наличии клинически
выраженной анаэробной инфек-
ции, — признак не постоянный
и не безусловный. Газообразова-
ние при отечных формах может
отсутствовать. Вместе с тем не-
обходимо помнить, что газ может
проникнуть в ткани при ране-
нии, и тогда будет газ без анаэ-
робного процесса. На это указы-
вал Голяницкий, который наблю-
дал случаи, когда рентгенологи-
чески было установлено наличие
газа, хотя газовой инфекции не
было. О случае напрасной опера-
ции, сделанной на основании
рентгенограммы, нам сообщил и
Успенский.

При ранениях и открытых
переломах мы неоднократно наб-
людали механическое вхождение
воздуха в клетчатку без всяких
признаков анаэробной инфекции.
О такой возможности нужно
всегда помнить.

Точно так же надо помнить
и о том, что ощущение крепита-
ции может дать организовавшая-
ся в виде сгустков гематома.

Во избежание ошибок при рентгенологическом исследовании необхо-
димо сделать снимок в двух плоскостях с учетом возможных воздушных
прослоек в повязке.

М- Г. Гутман (1943) и В. И. Соболев вели специальные наблюдения по
рентгенодиагностике анаэробных инфекций. Каждый случай ранения конеч-
ностей подвергался рентгеноскопии. На основании большого количества
наблюдений авторы убедились в ценности ранней рентгенодиагностики. Во
многих случаях рентгенодиагностика давала первый сигнал клиницисту.
По данным М. Г. Гутмана, отрицательные ответы при наличии анаэробной
инфекции составляли 8%. Такой же незначительный процент приходится
на наличие газа при отсутствии анаэробной инфекции.

Кроме рентгенодиагностики, для раннего определения газообразования
были предложены различные пробы.

Обычно запах при газовой гангрене называют гнилостным, приторно
сладким, прогорклым, трупным и т. д. На это указывали как отечественные,
М 42 Рук-во по микробиологии, той VII

Рис. 137. Рентгенодиагностика анаэробной ин-
фекции. Резко выраженное разволокнение мы-
шечных групп иотдельных мышц. В стопе—длин-
ные полосы газа между обоими листками план-
тарной фасции, а также на тыльной стороне (по

Д. Г. Рохлину-, 1951).
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так и иностранные авторы. Этот признак встречается очень часто, хотя запг1-
для возбудителей газовой гангрены не характерен и вызывает его обычн-
гтримесь гнилостных возбудителей.

Гнилостный, затхлый запах, почти как правило, бывает у больных гг-
зовой гангреной и исходит главным образом от повязки, пропитанной сероэ-
но-кровянистым отделяемым.

В результате соприкосновения с окружающими предметами повязкг
быстро загнивает и от нее исходит резкий запах даже без наличия в ране
гнилостных микробов. Само собой разумеется, что запах не может быть
ранним диагностическим признаком и имеет второстепенное значение, при-
сущее скорее более позднему периоду заболевания.

В зависимости от стадии болезни происходят изменения в окраске кожи.
Белая, напряженная, блестящая в начальной стадии кожа начинает покры-
ваться вокруг очага бледновато-розовыми пятнами с едва заметным жел-
товатым оттенком, неясными контурами и несколько приподнятыми
краями.

Эти пятна бывают самой разнообразной величины и очертаний
(Д. А. Арапов). При надавливании пятна не исчезают и не бледнеют. Темпе-
ратура кожи вблизи очага в начальном периоде почти не отличается от ос-
тальных участков.

По мере развития болезни резко изменяются и кожные симптомы. Кожа
на конечности становится холодной, температуру ее можно сравнить с ле-
дяным холодом. Пятна делаются желтыми, коричневыми, бронзовыми, мед-
но-красными, багровыми, синими и т. д., появляются фликтены, наполнен-
ные различного цвета жидкостью.

Кроме изменений цвета кожи на пораженном органе, часто изменяется
окраска кожи лица и тела, приобретая желтоватый, бледно-землистый, пе-
пельный оттенок. Эти явления говорят уже о значительной интоксикации
всего организма.

Очень рано мы находим и признак, описанный Н. И. Пироговым, —
отчетливо выраженные вены, которые в виде полос просвечивают через блед-
ную кожу.

ПРОФИЛАКТИКА

Одной из главных причин возникновения анаэробной инфекции явля-
лось несоответствие между характером ранений и организацией медицин-
ской помощи при этих ранениях.

Впервые большое распространение анаэробная инфекция получила
в Крымской войне. Ранения были тяжелыми и обширными. Организация
медицинской помощи была на низком уровне. Отношение к ранам было ак-
тивным без достаточных данных к этому — отсутствие асептики и антисеп-
тики, отсутствие иммобилизации при тяжелом транспорте и отсутствие за-
боты о раненом.

Во Франко-прусскую войну число пораженных анаэробной инфекцией
было невелико. Ранения были легкими. Наносились они пулей с большой
полетной силой и не вызывали тяжких нарушений в тканях. Отношениекра-
нам стало бережным, конечности начали иммобилизировать, транспорт обо-
гатился железными дорогами, раненые начали рассредоточиваться и место
антифлогоза заняло общеукрепляющее лечение — обильное питье, еда и
вино.

Русско-турецкая война в организационном и лечебном отношении
показывает современные образцы. Появилась антисептика. Ранения были
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пулевыми. Охранительная терапия явилась лучшим профилактическим
мероприятием, предупреждающим развитие инфекции.

В Балканских войнах при таком же характере ранений и при консерва-
тивном, уже антисептическом отношении было полное соответствие между
ранениями и консервативной тактикой.

В первую мировую войну это соответствие сразу рухнуло. Консерва-
тивное отношение к ранам оказалось несостоятельным.

К событиям на озере Хасан,этот разрыв был как будто восполнен. Отно-
шение к ранам стало активным, но несоответствие оказалось в применении
глухого шва. Частично, но в достаточной степени это наблюдалось и в Мон-
голии.

В войну с Финляндией, так же как и в первый период Великой Отечест-
венной войны, полного соответствия также не было, так как, согласно опыту
М. Н. Ахутина и нашему, раны иссекались, но иссечение в подавляющем
большинстве случаев было неправильное.

Несоответствие во вторую мировую войну было и в том, что хирурги
были готовы к лечению ран свежих, а пришлось лечить раны несвежие. Кро-
ме того, анаэробные инфекции возникали в результате следующих ошибок,
допущенных в доврачебной и врачебной помощи.

Ошибки доврачебной помощи. 1. Неправильное наложение первичной
повязки (случаи наложения непосредственно на одежду). 2. Неправильное
и длительное наложение жгута. 3. Поздний вынос раненого с поля боя.
4. Отсутствие иммобилизации.

Ошибки врачебной помощи. 1. Отсутствие мероприятий против шока
и коллапса. 2. Отсутствие первичной обработки там, где это необходимо,
при ранних и поздних поступлениях. 3. Неполноценность обработки — вы-
резывание верхних отделов раны и оставление необработанными глубоких
тканей. 4. Тугая тампонада ран. 5. Эвакуация без иммобилизации. 6. Мно-
гоэтапность. 7. Глухой гипс при плохой обработке.

Иммобилизация конечности, особенно при открытых переломах, пре-
дупреждает не только травму сосудов и мышц осколками костей, но и раз-
витие болевого шока. Таким образом, предупреждение кровопотери и шока
в свою очередь будет мероприятием, предупреждающим и развитие уже
попавших в рану возбудителей инфекции.

Хирургическая обработка раны должна быть радикальной. О первич-
ной эксцизии раны как о лучшем профилактическом методе против газовой
гангрены, в настоящее время возражений нет. Всякая рваная, ушибленная,
размозженная, загрязненная рана должна как можно скорее быть превра-
щена в чистую резаную рану. В настоящее время ни у кого в этом сомнения
нет и прекрасным доказательством сказанного служит огромный опыт совре-
менных войн. Для того чтобы предупредить развитие анаэробной и в том
числе любой инфекции, необходимо обработку произвести в ранние сроки
и при иссечении раны полностью удалить не только поврежденные ткани,
но и все инородные тела и особенно осколки снарядов и пуль, которые часто
служат источником инфекции. Одновременно надо убедиться и в целости
сосудов, нарушение которых может сказаться не сразу.

Рана должна быть иссечена в пределах здоровых тканей. К сожалению,
такое идеальное иссечение раны невсегда возможно,так каквданном случае
наши действия ограничиваются не только анатомическими соотношениями,
но и расположением раны и ее величиной. Решающим моментом будут и сро-
ки, прошедшие с момента ранения.

В первую мировую войну сокращение сроков путем приближения ква-
лифицированной хирургической помощи к раненым благодаря устройству
42*
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подземных фронтовых госпиталей сыграло колоссальную роль в отношен;
уменьшения развития анаэробных инфекций.

Влияние сроков с момента ранения и до получения хирургической Е
мощи имело решающее значение в развитии газовой гангрены и на
Хасан, и в Монголии. Значительную часть случаев развившейся инфек!
можно поставить в связь с поздней доставкой раненых.

А н т и с е п т и к и . Наряду с хирургическими мероприятиями с цел!
профилактики рекомендованы многие химические, физические и биолог
ческие средства.

Еще в прошлом столетии стали применять окислители, и большую
надежду возлагали на перекись водорода (Н2О2) и кислород. Перекис
водорода употребляли для поверхностной и глубокой терапии.

Simond полагает, что при применении перекиси водорода хотя микробы
и не погибают, но все же это препятствует распространению газовой гангре-
ны. Freifeld никакого эффекта в результате применения перекиси водород
не наблюдал.

Н. Н. Петров считает действие перекиси водорода проблематичным и
особенно предостерегает от инъекций ее. По его мнению, если успеха и мож-
но ожидать, то только при перманентном введении перекиси водорода
в виде орошения. Данные Conradi и Bieling говорят о том, что перекись
водорода даже при длительном воздействии на анаэробы не приводят
к их гибели.

Подобно перекиси водорода, для окисления раны в большом количестве
применялся марганцовокислый калий. Freifeld, опрыскивая окружность
раны 1,0 X 200,0 КМпО4, получил ободряющие результаты. Richter имел
успех при опрыскивании 5, 1 и 0,5% раствором. Effkemann обрабатывал
Cl. perfringens в течение 15 минут КМпО4 в разведении 1 х500 и не получил
in vitro дальнейшего роста, но от развития инфекции при обра-
ботке раны марганцовокислый калий не предохранял. Для профилак-
тики газовой гангрены Carrel предложил длительную дезинфекцию раны
жидкостью Дакена. Длительное орошение механически вымывает грязь,
раневой секрет и некротизированные ткани. Рана не подвергается высыха-
нию, ткани не травмируются. Кроме того, содержащийся в жидкости хлор
обладает значительными антисептическими свойствами.

На бактерицидное действие жидкости Дакена указывает и Effkemann,
говоря, что рост Cl. perfringens при обработке в течение 15 минут жидкостью
Дакена получается только в разведении 1 : 10 000. Н. Н. Петров относится
к этому методу скептически и придает большее значение хирургической обра-
ботке раны, а Лориш прямо говорит, что ни хлорная вода, ни жидкость Да-
кена не в состоянии предупредить развития анаэробной инфекции.

Delbet в противоположность Effkemann, оставляя гной в жидкости Да-
кена в течение суток, отсутствие роста бактерий получил только в 2 про-
бирках из 12, а кровянистый гной в двойном объеме жидкости Дакена давал
культуру стафилококка и стрептококка еще через 13 дней. Хорошие резуль-
таты, полученные Carrel, объяснялись не столько антисептическими спо-
собностями жидкости Дакена, сколько производимой попутно тщательной
хирургической обработкой.

Во Франции этот метод получил в свое время широкое распро-
странение. Аналогично жидкости Дакена в Америке употреблялась жидкость
Хлизмского.

С целью профилактики были предложены и другие антисептические
средства: 5% раствор йода, карболка, сулема, эфир, ихтиол, препараты
серебра, хинин, эйкупин, вуцин, перувиамский бальзам, скипидар и др.
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для поверхностной, такАнтисептические средства предлагались как
и для глубокой антисептики.

Delbet, изучавший действие 2% карболовой кислоты, эфира, сулемы,
перекиси водорода и др. на бактерии, приходит к выводу, что микробы при-
способляются к антисептическим средствам и редко погибают даже при дли-
тельном соприкосновении с антисептическими растворами. По его мнению,
действие растворов в ране спорно, а вред при их применении заключается
в понижении фагоцитарной деятельности и в повреждающем действии их
на ткани.

Антисептическая профилактика мало оправдала себя в военное время;
малодейственной она оказалась и в мирной обстановке. Употребление йода,
перекиси водорода, КМпО4, риванола, эфира в нашем институте не преду-
преждало полностью развития газовой гангрены (Д. А. Арапов).

Применение бактерицида при обработке загрязненных ран не дало ожи-
даемых результатов, а в одном из 36 случаев, в которых применялся бакте-
рицид, наблюдалось развитие анаэробной инфекции, потребовавшее ампу-
тации бедра. По наблюдениям Г. П. Ковтуновича, наС1. perfringens бакте-
рицид не действует даже in vitro.

Случаи развития газовой гангрены после обработки хлорамином
и мазью Вишневского приходилось наблюдать Д. А. Мартынову, А. С. Шах-
базяну, Д. А. Арапову.

Экспериментальные работы Г. П. Ковтуновича указывают на малую
эффективность мазей, содержащих деготь, для профилактики анаэробных
инфекций, a Rohde (1940) прямо предостерегает от них, считая их такими же
опасными, как глухой шов.

Таким образом, в настоящее время мы не располагаем ни одним анти-
септическим средством, которое могло бы предупредить развитие инфекции.

Для усиления раневого оттока с успехом применялись концентрирован-
ные растворы поваренной соли, которые не только усиливают раневой ток,
но и замедляют ферментативное разложение мышц.

Многочисленные антисептические средства, применявшиеся с перемен-
ным успехом для профилактики газовой гангрены, не могли удовлетворить
хирургов в прошлом, они мало удовлетворяют хирургов и в настоящее
время.

С т р е п т о ц и д . Работы французских авторов, а затем клиники, руко-
водимой проф. С. С. Юдиным, определили ту огромную роль, какую стрепто-
цид может иметь в профилактике анаэробных осложнений. Успев только
ознакомиться с первыми французскими работами, нам пришлось выехать
на действующий флот. Первые опыты с аппликацией стрептоцида были сде-
ланы на Карельском фронте Мурманского и Кандалакмского направлений
во время осенних боев 1941 г., где сразу выявились особенности препарата.
Оказалось, что анаэробная инфекция в ряде случаев развилась и несмотря
на применение стрептоцида. При сравнительной оценке М. И. Кротова (1943)
преимущество стрептоцида в отношении уменьшения анаэробных инфекций
отметить не смогла. Наличие неудаленных мертвых тканей сводило на нет
действие стрептоцида.

Таким образом, и в данном случае мы получили подтверждение того,
что сульфаниламидные препараты оказывают профилактическое действие
только при наличии хорошей обработки, когда нет в ране мертвых, некроти-
зирующихся тканей. В статическом же действии стрептоцида мы убедились
на большом материале Мурманского направления, когда в один из наших
госпиталей поступали раненые, перенесшие тяжелейшую дорогу протяжен-
ностью в 60 км с перекладыванием на корабль и снова на машину. Все раны,
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обработанные хирургически и присыпанные стрептоцидом, были в хорошем
состоянии, без каких-либо признаков воспаления. Это обстоятельство послу-
жило для нас поводом к введению и вторичных швов, и к поздней радикаль-
ной хирургической обработке ран.

О том, что без хирургической обработки раны применение стрептоцида
не спасает от развития анаэробной инфекции, мы убедились на опыте одной
крупной десантной операции. По ходу боевых действий первичная обработка
ран непосредственно врачами, участвовавшими в десанте, производиться
не могла. В таких условиях хирургическая помощь ограничивалась туале-
том, присыпкой стрептоцидом, наложением повязки и шин. Затем раненых
транспортировали на корабли и отправляли в базовые госпитали. Анаэроб-
ная инфекция была обнаружена в ряде случаев, несмотря на проведенную
местную и общую сульфамидотерапию.

Серопрофилактика. Успехи, полученные при лечении газовой гангрены
специфическими антианаэробными сыворотками, дали мысль применить их
для профилактики газовой гангрены.

В первую мировую войну в английской, немецкой и французской арми-
ях сыворотка применялась одновременно с хирургической обработкой.
К концу войны были получены немногие и довольно противоречивые резуль-
таты. Произошло это потому, что применявшаяся сыворотка не была одина-
ковой. В английской и американской армиях применялась одновалентная
сыворотка antiperfringens одновременно со столбнячной, в армии француз-
ской — поливалентная.

Flemming, суммировавший материал по английской армии, не мог отме-
тить разницы в количественном отношении. Заболеваемость была, по его
словам, одинаковой, но летальность значительно отличалась. Так, у по-
лучивших сыворотку смерть была в 11,6%, а у неполучивших сыворотку —
в 22,8% случаев.

В Германии среди раненых, получивших сыворотку, заболеваемость
снизилась до 0,6% (Rumpel). Кроме того, Rumpel отмечает, что среди легко
раненых заболевших не было совсем.

При наличии же тяжелых повреждений с переломом конечностей и раз-
рывом крупных кровеносных сосудов сыворотка своего влияния не оказы-
вала, a Kraft сообщает о возникновении газовой гангрены на ягодице, в мес-
те, куда была введена сыворотка с профилактической целью.

Во время боев на озере Хасан в результате профилактического приме-
нения сыворотки ясных впечатлений, по свидетельству М. Н. Ахутина, не
было. Лишь тогда, когда была изменена хирургическая тактика и увеличена
доза сыворотки, случаи возникновения газовой гангрены стали уменьшаться.
Оказала ли влияние сыворотка или изменение хирургической тактики, или
то и другое вместе, сказать трудно. По-видимому, второе вернее.

Во время войны с Финляндией профилактическое введение сыворотки
применялось довольно широко. С. С. Утешев в МСБ применял сыворотку
всем без исключения раненым и получил самые хорошие результаты. На
своем большом материале ни одного случая газовой гангрены он не наблю-
дал. Однако часть его случаев газовой гангрены после профилактически
введенной им сыворотки на этапах эвакуации наблюдала В. В. Гори-
невская.

Развитие газовой гангрены, несмотря на серопрофилактику, наблюдал
Я- Б. Рывлин. Наличие газовой гангрены после серопрофилактики во время
войны с Финляндией отмечали и мы. Rohde также наблюдал газовую ган-
грену, несмотря па раннее введение небольших доз сыворотки. Лишь после
увеличения профилактической дозы до 40—60 мл и при внутривенном ее
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введении газовой гангрены, по его словам, не было ни разу. Профилакти-
ческое введение сыворотки только тогда может иметь значение, когда она
применяется внутривенно. Такой вывод сделали французские хирурги еще
в первую мировую войну. Об этом говорят Zeissler и Lohr. Данное заключе-
ние можно сделать и из работ Л. А. Черной, которая указывает, что при под-
кожном введении максимальное действие сыворотка оказывает через 48 ча-
сов, т. е. тогда, когда инфекция уже в полном разгаре.

Во время второй мировой войны серопрофилактика не оправдала на-
дежд, которые на нее возлагались. Развитие анаэробной инфекции при нека-
чественной хирургической обработке наблюдали все хирурги, которые сыво-
ротку применяли в многократных дозах.

Г. Ф. Зангиев (1947) после введения пятикратных доз в ряде случаев
наблюдал развитие инфекции. Вопрос о применении антигангренозных сыво-
роток с профилактической целью неоднократно обсуждался в медицинском
управлении МО, и было решено отказаться от ее применения.

Антибиотики и их значение. В последние годы второй мировой войны
с целью профилактики анаэробной инфекции стали применяться антибиоти-
ки. С успехом их применила бригада под руководством Н. Н. Бурденко.
Однако дозы пенициллина были настолько малы, что успех можно было ско-
рее связать с лучшей хирургической обработкой, так как бригада состояла
из высококвалифицированных хирургов.

Более широко антибиотики применялись за рубежом. Fischer, Flory
с соавторами (1944) сообщили о применении пенициллина у раненых, нахо-
дившихся на излечении в госпиталях Англии.

Авторы, проведшие свои исследования почти на 4000 раненых, указы-
вают на то, что при сравнении двух групп раненых (группы, в которой вво-
дился пенициллин, с группой, в которой не вводили антибиотик) можно
сказать, что введение пенициллина предупреждало развитие анаэробной
инфекции. Авторы подчеркивают необходимость раннего применения пени-
циллина. Главным, однако, в предупреждении анаэробной инфекции, как
и большинство исследователей, они считают хирургическую обработку
раны.

Porrit и Mitchell сообщили, что с июня 1944 г. по май 1945 г. не менее
300 000 раненых в Англии и Канаде пользовались пенициллинотерапией.
В это время в английских войсках за 9 месяцев (с июня 1942 г. по февраль
1945 г.) было зарегистрировано всего 239 случаев развития анаэробной ин-
фекции. Летальность при анаэробной инфекции достигала 21,9%.

При лечении анаэробной инфекции ран хирургическое вмешательство,
по мнению авторов, является главным мероприятием, а пенициллинотера-
пия — дополнительным лечебным фактором.

Jeffrega, Thomson (1944) сообщили о своем опыте лечения газовой ин-
фекции в английской армии на итальянском фронте. Лечение газовой ган-
грены авторы проводили по определенной схеме, в которую была включена
радикальная хирургическая обработка ран (иссечение мышц или ампута-
ция), внутривенное введение поливалентной противогангренозной сыворот-
ки во время операции, внутримышечное введение во время операции пени-
циллина и последующее введение в течение 3—5 дней антибиотика. По этой
схеме было проведено лечение 33 раненых с газовой гангреной, 12 из них
умерли (36%). При этом 5 из умерших погибли во время операции, 7, по
данным авторов, погибли от токсемии, которую не удалось снять примене-
нием ни пенициллина, ни сыворотки.

Американские военные врачи Langley и Winkelstein (1945) сообщили
о своем опыте лечения анаэробной инфекции у 96 раненых. Среди раненых
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были и немецкие военнопленные, которым медицинскую помощь оказывал*
как правило, в поздние сроки после ранения. Авторы указывают, что у на-
блюдавшихся ими раненых были действительно тяжелые формы анаэроб-
ной инфекции, что дало возможность довольно детально изучить клиник!
анаэробной инфекции.

С целью профилактики и лечения анаэробной инфекции авторами шнр _
ко использовался сульфадиазин, который обычно вводили через рот всей
раненым. Средняя суточная доза препарата составляла 10,2 г. Препарг-
в этой дозе давали и до операции. Применение пенициллина, по мнению авто-
ров, не имело сколько-нибудь важного значения в предупреждении развит:--: -
анаэробной инфекции. Лучшее впечатление у авторов осталось в результате
применения больших доз пенициллина в тех случаях, когда его примени
по завершении хирургической обработки ран. Лишь у 1/3 раненых пеницил-
лин использовали местно, так как авторы считали, что в связи с высоко-,
всасываемостью этого препарата из раны его местное применение не пред-
ставляется целесообразным.

Во время второй мировой войны многие практические американские
и английские врачи опубликовали свои сообщения о клинических наблюде-
ниях по лечению газовой гангрены с применением антибиотиков, в частности
пенициллина.

Во всех приведенных сообщениях дается довольно подробное
описание случаев газовой гангрены, не вызывающих сомнения в правиль-
ности диагностики, а у некоторых авторов (MacKnight) клиническая диаг-
ностика подтверждена рентгенологическими данными. Авторы применяли
пенициллин местно, вводили его одновременно внутривенно и внутримы-
шечно. Антибиотик всегда применялся после предпринятых радикальных
хирургических операций (ампутации, широких разрезов).

При лечении анаэробной инфекции применялись довольно большие дозы
пенициллина (Харфви и др.). Почти все авторы наряду с применением пени-
циллина, как правило, использовали в больших дозах антитоксические сыво-
ротки. Кроме того, при лечении больных с анаэробной инфекцией применя-
лись как переливание крови, так и кровозамещающие жидкости и изотони-
ческие растворы.

На основании большого клинического материала можно сделать вывод
о том, что хирургическая обработка, сочетавшаяся с ранним введением анти-
токсинов и антибиотиков, давала значительно лучшие результаты при лече-
нии газовой инфекции по сравнению с теми, которые были получены при
применении только хирургической обработки.

Полученные в годы второй мировой войны советскими хирургами и хи-
рургами иностранных армий обнадеживающие данные о высоких профилак-
тических свойствах антибиотиков, а также положительные результаты по
применению последних в лечебных целях заставили по окончании войны
исследователей заняться более углубленной разработкой вопросов приме-
нения антибиотиков для профилактики и лечения анаэробной инфек-
ции ран.

Оценивая высокое значение применения антибиотиков для профилак-
тики и лечения газовой инфекции, вместе с тем следует подчеркнуть, что
основным в лечении анаэробной инфекции должна оставаться полноценная
хирургическая обработка раны. В результате обработки задерживается раз-
витие микробов и, следовательно, тормозится развитие инфекции и ограни-
чивается ее распространение. Весьма широкое применение для профилак-
тики и лечения раневой инфекции получили антибиотики в корейскую вей-
ну. Корейские события явились как бы практической проверкой данных,
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полученных в лабораториях по использованию антибиотиков в профилак-
тике и лечении анаэробной инфекции.

Prout, Brown (1952) в Южной Корее лечили 9000 раненых, причем у
15 из них (0,17%) возникла газовая гангрена. Авторы в своей работе до-
вольно подробно описывают применявшееся лечение раненых, у которых
возникла газовая гангрена. Антибиотики у этих раненых применялись в
больших дозах. Так, через каждые 2 часа раненым вводили пенициллин по
500 000 ЕД. После первичной хирургической обработки разовая доза пре-
парата увеличивалась до 1 млн. ЕД, вводимого каждые 3 часа. Кроме
того, каждые 6 часов до хирургической обработки и после нее давали
перорально ауреомицин по 250 мг.

Наряду с применением антибиотиков при подозрении на газовую инфек-
цию внутримышечно вводили антигангренозные сыворотки в больших коли-
чествах .

Введение антигангренозных сывороток повторялось на 2-й день
заболевания, а в дальнейшем их введение определялось состоянием ране-
ного.

При благоприятном течении раневого процесса разовое количество пе-
нициллина с б-го дня заболевания уменьшалось до 50 000 ЕД на инъекцию,
а антибиотик вводили каждые 3 часа. Благодаря примененному лечению из
15 раненых с газовой гангреной погиб лишь один раненый.

Авторы приходят к выводу, что чем раньше поставлен диагноз газовой
гангрены и начато ее лечение, тем лучше исходы. В комплексе многих лечеб-
ных средств ими выделяется решающее значение немедленного радикального
хирургического вмешательства, введения антитоксических сывороток и при-
менения в больших дозах антибиотиков и сульфадимезина. В достижении
хороших результатов в лечении раненых имеет также значение и перелива-
ние крови.

За 18 месяцев военных действий в Корее Howard и Inue (1954) обследо-
вали 4900 раненых, причем только у 4 из них (0,08%) была газовая гангрена.
Из 7100 раненых при повторном обследовании (в другом госпитале) выяви-
лось еще 4 случая газовой гангрены. Таким образом, из 12 000 обсле-
дованных раненых было лишь 8 раненых с осложнением анаэробной
инфекцией.

В условиях стабилизации фронта почти все раненые поступали на БМП
и получали немедленную врачебную помощь. Каждый раненый получал
профилактически инъекцию против столбняка и 300 000 ЕД пенициллина,
а затем их эвакуировали в передовой хирургический госпиталь, который
размещался в 10 милях от переднего края. Как следует из описания, имелась
весьма благоприятная обстановка для оказания первой врачебной и в по-
следующем квалифицированной хирургической помощи. Первичная хирур-
гическая обработка и вторичное закрытие раны представляли собой обычную
тактику американских хирургов в оказании помощи раненым в этой кампа-
нии. Антибиотики (пенициллин, стрептомицин и ауреомицин) применяли
и в послеоперационном периоде.

Авторами было проведено обследование микробной загрязненности ран,
при этом выяснилось, что из 890 обследованных у 478 (в 54% случаев) со-
держались анаэробные бактерии.

На основании своих наблюдений авторы приходят к выводу, что в усло-
виях корейских событий при весьма благоприятных условиях эвакуации
газовая гангрена ран была редким явлением. И с этой точки зрения клостри-
диальная инфекция при систематическом применении антибиотиков не была
проблемой.
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Clyne (1954) из 774 раненых, наблюдавшихся им в Малайе, только у |
наблюдал газовую гангрену. Для лечения анаэробной инфекции им уже в
первые часы применялся пенициллин по 200 000 ЕД на инъекцию, а позднее
были использованы ударные дозы по 500 000 ЕД в сутки в течение неделя
после хирургической обработки раны. Личный опыт по лечению раненых
позволил автору сделать оптимистический вывод о том, что раневых ослож-
нений можно избежать при условии раннего применения пенициллина, ран-
ней и тщательной хирургической обработки, применения переливаний кро-
ви. Автор придает большое значение в профилактике раневой инфекции соз-
данию покоя для раненых.

Французские авторы Huad, Allenhaut, Chipaux (1954) указывают, что
даже в условиях осажденной крепости в Ю. Вьетнаме анаэробная инфекция
встречалась сравнительно редко.

Опыт советских и зарубежных хирургов по лечению раненых в усло-
виях военных действий показал, что решающим условием в борьбе с ан-
аэробной инфекцией является прежде всего полноценная хирургическая об-
работка ран.

Антибиотикам, в том числе и новым, отводится вспомогательная роль.
Конечно, в результате применения антибиотиков и особенно в условиях ста-
билизированного фронта (Howard и Inue) уменьшилось число осложнений
анаэробной инфекцией. Но с таким осложнением, несмотря на почти идеаль-
ную организацию оказания медицинской помощи, все же встретились
американские хирурги в Ю. Корее, французские и английские хирурги в
Ю. Вьетнаме и Малайе. Следовательно, применение антибиотиков не решило
и не могло решить полностью проблемы профилактики анаэробной инфекции.

Это отношение к антибиотикам как к вспомогательному средству про-
филактики раневых осложнений определено и официальным «Руководством
медицинской службы НАТО по военно-полевой хирургии» (1958). В руко-
водстве подчеркивается, что такие антибиотики, как пенициллин или тет-
рациклин, не могут представлять никакой ценности без соответствующего
хирургического лечения.

Применение антибиотиков полностью не разрешает проблему лечения
анаэробной инфекции. Об этом свидетельствует некоторый опыт в ее лечении,
который у хирургов появился и в мирное время. В данном случае, так же
как и в профилактике, ведущая рол ь_ остается за хирургическим лечением.

ЛЕЧЕНИЕ

Быстрота развития явлений местных, а вместе с ними и общих требует
немедленной энергичной и радикальной помощи, которая должна иметь
целью немедленную ликвидацию очага инфекции. Если нельзя ликвидиро-
вать очаг полностью, то своими мероприятиями необходимо сделать его та-
ким, чтобы свести к минимуму поступление из него токсинов. Таким обра-
зом, в первую очередь больному должна быть оказана хирургическая по-
мощь. Однако одного хирургического вмешательства часто бывает недоста-
точно. Организм уже наводнен токсинами, и токсикоз может быть настолько
велик, что если даже хирургическим путем мы и ликвидировали очаг, то
больной с ним справиться не в состоянии. Поэтому к хирургическим меро-
приятиям необходимо прибавить мероприятия для ликвидации существую-
щего или нейтрализации токсикоза, т. е. должна быть применена не только
специфическая сыворотка, но и все средства, которые могут поддержать силы
больного и увеличить его сопротивляемость к инфекции.
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Х и р у р г и ч е с к а я помощь должна быть оказана немедленно
после того, как только будет поставлен диагноз.

Хирургическое вмешательство должно занимать минимальный отрезок
времени. Оно должно быть минимальным по операционной травме и вместе
с тем радикальным для каждого случая. Это не значит, что при наличии оча-
га на конечности мы будем каждый раз производить ампутацию, но это зна-
чит, что наше хирургическое вмешательство каждый раз будет окончатель-
ным для каждого случая. В зависимости от локализации, распространения
и характера инфекции для одних случаев достаточным и радикальным будет
простое снятие швов и раскрытие краев раны, для других достаточным будут
поверхностные или глубокие разрезы, а для третьих понадобится ампутация
или экзартикуляция.

Мышцы на конечностях, особенно на нижних, заключены в плотные
фасциальные футляры. Скопления газа и отечной жидкости в таком футляре,
сдавливая мышцу, затрудняют в ней циркуляцию, что ведет к сильному нару-
шению ее питания и кислородному голоданию. Мышцы начинают гибнуть
от давления и от действия быстро развивающихся анаэробов, для которых
поврежденная мышца является лучшей питательной средой.

Поэтому при поражении мышц анаэробным процессом помощь нужно
начать с освобождения их от сдавления. Для этого необходимо прежде всего
рассечь сдавливающие фасциальные перегородки, чтобы как можно скорее
и полнее могла восстановиться циркуляция в заболевшей мышце.

, Следовательно, глубина разреза должна зависеть от глубины локализа-
ции процесса. Своевременное вскрытие очага правильно произведенными
разрезами во многих случаях может сохранить конечность.

Многие авторы (А. Ф. Флеров, 1929; Н. Н. Петров, 1916), не ограни-
чиваясь рассечением фасций, делали разрезы и через мышцы до кости.
А. В. Мельников, М. Н. Ахутин, Д. А. Арапов вполне справедливо предосте-
регают от таких действий и считают, что этим создается риск еще больше
нарушить кровообращение, так как очень легко, разрезая мышцы, повре-
дить крупные питающие сосуды, не говоря уже о том, что излишняя травма
мышц создает благоприятные условия для анаэробов.

Однако перерезки мышц не всегда можно избежать.
Как показал военный опыт, в некоторых случаях для вскрытия очага

инфекции приходится прибегать к поперечному рассечению мышц, чтобы
полностью открыть пулевой канал (М. Н. Ахутин). Ю. Ю. Джанелидзе по-
казал нам раненого, которому был вскрыт путем поперечного разреза пуле-
вой канал, проходивший через обе ягодицы. Широкое зияние раны обеспе-
чило прекрасный сток раневого отделяемого и аэрацию раны на всем протя-
жении.

Если для вскрытия очага необходимо бывает раскрыть мышцы, то нико-
гда не надо это делать тупым путем (М. Н. Ахутин).

Кроме вариации относительно глубины разрезов, подвергался и под-
вергается дискуссии вопрос относительно размеров, количества и направле-
ния их.

Эксцизия. Несмотря на преимущества эксцизия, или иссечение очага,
при газовой гангрене имеет ограниченное применение в силу быстрой проли-
ферации микробов в окружающие ткани.

Только в начальных стадиях при небольшом объеме поражения эту
манипуляцию можно с успехом провести.

Правда, Голяницкий (1916), не останавливаясь перед размерами пора-
жения, иссекал целые мышечные группы, считая, что инфекция из гнезда
поражает мышцу по всей ее длине, но на XIV съезде русских хирургов это
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предложение было осуждено, так как экстирпация целых мышечных г: ]
приводит конечность в такое состояние, что ею в дальнейшем все равно э
льзя пользоваться. В некоторых случаях эксцизию очага приходилось jr-
лать и нам. Иссечь очаг удовлетворительно удалось только в случае газово!
гангрены после инъекции. Во всех остальных случаях большие размерь: •
ражепия, выполнение этой операции делали невозможным, и эксцизию пре-
ходилось заменять поневоле ампутацией.

Ампутация. Когда имеется анаэробный процесс на конечности, всегда
надо помнить о возможной ампутации.

В прежнее время до появления сыворотки многие авторы только в по-
ведении ранней ампутации видели возможность спасти больного.

Во многих случаях даже и ампутация не спасала положения {А. Д. Пав-
ловский, Н. Н. Петров, А. В. Мартынов и др.).

Ампутация в раннем периоде, до наступления тяжелых явлений инток-
сикации, без сомнения имеет свои преимущества, но тогда она не имеет 1
показаний.

Поэтому Haberland и считает ампутацию малодейственным средств
так как в ранних случаях, когда она могла бы принести пользу, ее не дела*
ют, в случаях поздних делать ее уже бесполезно. Слишком поздняя ампу-
тация заставляет, по-видимому (Kelly и Dowel, 1936), смотреть на эту
операцию как на совершенно безнадежное мероприятие при газовс-
гангрене.

Мы не можем согласиться с таким мнением и считаем ампутацию одним
из самых действенных средств борьбы с газовой гангреной.

При этом заболевании необходимо до конца использовать все имею-
щиеся средства, не пренебрегая в необходимых случаях и ампутацией. Надо
стремиться к сохранению жизни всеми возможными средствами и успеть
вовремя сделать ампутацию не только тогда, когда о спасении конечност;
не может быть и речи, но и в некоторых сомнительных случаях, не останав-
ливаясь на шатких возможностях сохранения конечности, надо прямо при-
бегать к ампутации.

При показаниях к ампутации необходимо руководствоваться не только
состоянием пораженной конечности, но главным образом общим состоянием
больного. Если общее состояние позволяет ожидать с ампутацией, необ-
ходимо сделать попытку разрезами и сывороткой спасти конечность. В слу-
чаях тяжелой интоксикации, не говоря уже о случаях с несомненной ган-
греной конечности и отсутствием периферического пульса, показана сроч-
ная ампутация.

Всегда легко решить вопрос об ампутации тогда, когда имеются обезо-
браживающие повреждения на конечности, но всегда трудно и, к сожалению,
часто поздно разрешается этот вопрос хирургом и больным при налички
незначительного повреждения.

Этот пункт для хирурга является одним из самых тяжелых. Однако
каждый хирург всегда должен помнить, что жизнь больного часто зависит
только от твердости решения самого больного.

Как мы указывали, Kelly и Dowel (1936) на основании своего материа-
ла категорически возражают против ампутации вообще и считают, что все
смертные случаи у них произошли из-за нее. К сожалению, отсутствие фак-
тического материала не позволяет оценить серьезность такого заявления и
заставляет предполагать, что ампутации сделаны ими были слишком
поздно.

О том, что ампутация является наиболее радикальным хирургическим
вмешательством при газовой гангрене демонстрирует наш материал. Сре-
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ди больных, леченных без применения сыворотки, удалось спасти только
тех, которым была сделана ампутация пораженной конечности.

Серотерапия. Как бы полно и исчерпывающе хирургическое вмешатель-
ство ни было произведено при анаэробной инфекции, гибель раненого может
наступить от интоксикации. Организм наводнен токсинами специфическо-
го и неспецифического происхождения. Для успешного лечения эти токси-
ны необходимо связать.

Успехи серотерапии дифтерии, столбняка настойчиво указывали путь
и для такого токсического заболевания, каким является анаэробная
инфекция.

Борьба со специфическими токсинами при таком стремительном про-
цессе могла успешно осуществляться только пассивной иммунизацией. Во
время первой мировой войны французы первые начали использовать сыво-
ротку для лечения газовой гангрены.

В России сыворотка не применялась, хотя Н. Н. Бурденко и говорил
о таких попытках, но результаты, по его словам, были неутешительны и
опубликованы не были.

Французские сыворотки превентивно и куративно были использованы
также в Марроканскую войну, а затем японским командованием в войнах
с Китаем.

Полученные результаты подтвердили их эффект в лечении газовой ган-
грены. В лагере Фец на 39 случаев было 30 выздоровлений, а в лагере Каса:

бланка на 52 больных было только 2 смертельных исхода.
Анкетные данные Weinberg, собранные в Африке, также дают неоспо-

римые доказательства о полезности их действия. По словам Weinberg,
оправдали они себя и во время войны в Испании.

В условиях мирного времени круг применения сыворотки ограничился,
так как число случаев анаэробной инфекции резко снизилось. Изучение и
испытание сыворотки перешло главным образом в лабораторию, где она изу-
чалась на экспериментальных животных.

Готовясь к войне, с особым упорством и настойчивостью ее изучали в
Германии. Во время войны с Польшей германские хирурги имели возмож-
ность испытать свои сыворотки. Отзыв о них мы находим в докладе Franz
(1940): «Вопрос о какой-либо профилактической или терапевтической полез-
ности поливалентной сыворотки опытом войны пока еще не разрешен, ос-
новные задачи в профилактике и лечении имеют до сих пор хирургические
методы». Далее он говорит: «Вопрос о том, приносит ли поливалентная сы-
воротка какую-либо пользу, остается неразрешенным. Здесь я не видел от
ее применения какого-либо действия. Возможно, что она давалась слишком
поздно или в слишком малых дозах». По мнению наблюдающих врачей, дело
обстояло так: в случае периферической газовой гангрены, например на голе-
ни, удавалось сохранить жизнь путем ампутации бедра. Такое же соответ-
ствие наблюдалось и на верхней конечности. Больные с газовой гангреной
бедра, ягодиц, плеча и поясничной мускулатуры погибали все без исключе-
ния, несмотря на внутривенное введение сыворотки, энергичные разрезы и
высокие ампутации.

Как видно, и военный опыт в Германии не дал утешительных данных в
вопросе о серопрофилактике и терапии.

Как уже говорилось, лечение сыворотками анаэробных инфекций во
время первой мировой войны в России не проводилось. Сыворотка в нашей
стране появилась в 30-х годах.

Впервые она была применена в клинике проф. С. С. Юдина и И- Г. Ру-
фанова в 1930—1931 гг.
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Первый же опыт применения этих сывороток показал нам, что дейст-
вие их небезусловно и что они не предохраняют от развития газовой гангг^
ны, точно так же и не вылечивают без хирургического вмешательства у--
начавшуюся газовую гангрену.

Вместе с тем были отмечены и ее значительные вспомогательные каче-
ства при рациональном и своевременном хирургическом вмешательстве.

Первое применение отечественных сывороток в военных условиях былс
осуществлено на озере Хасан. По мнению М. Н. Ахутина, их действие бь'-~:
крайне неярко, но смертность была уже не в 60% случаев, "как во время пе: -
вой мировой войны, а только в 16% случаев. Сыворотку на озере Хасг=
вводили в малых дозах по методу Вейнберга — подкожно или внутримышс=
но. Невыраженное действие заставило в 56% случаев произвести ампутаин--
пораженных конечностей.

Тщательный анализ нашего клинического материала, где каждый р ^
выздоровление при резко выраженной анаэробной инфекции давалось |
большим трудом и часто благодаря радикальному хирургическому лечению
оставлял нерешенным вопрос, а за счет чего наступило выздоровление: ЗГ
счет ли применения сыворотки или за счет произведенных операций. Дей-
ствительно, влияние сыворотки на анаэробный процесс и в наших случая?,
сказывалось неярко. Ни разу мы не видели, чтобы после введения сыворот-
ки сразу наступало выздоровление. Больные, как правило, находились
в тяжелом последующем периоде, в котором нередко и наступала смерть

Сыворотку мы применяли в дозах, рекомендованных Weinberg, и вво-
дили ее подкожно и внутримышечно.

На 64 случая прогрессирующей анаэробной инфекции с резко выражен-
ной клинической картиной мы наблюдали летальность в 32% случаев. Ко-
личество ампутаций также было велико (в 45% случаев). Влияние сыворот-
ки на исходы неярко сказывалось у наиболее тяжелобольных, у которых
в процесс вовлекались мышцы бедра. В данном случае, несмотря на то что
у половины раненых была произведена ампутация, смертность составлял г
40,5%. Имевшее место большинство неудач объяснялось низким титром ан-
тигангренозных сывороток.

Кроме того, анализ неудач при сывороточном лечении настойчиво ука-
зывал и на другое важное обстоятельство. Оно заключалось в том, что прк
низком уровне артериального давления у больных с газовой гангреной вса-
сывание сыворотки, введенной под кожу или в мышцу, происходило настоль-
ко медленно, что в некоторых случаях смерть наступала быстрее, чем про-
исходило это всасывание. Низкий авидитет сыворотки требовал увеличения
вводимой дозы до количеств, потребных для полного связывания циркули-
рующих токсинов, а медленное всасывание сыворотки в случаях, когда сро-
ки имели решающее значение, требовали введения их непосредственно в кро-
вяное русло капельным способом.

Первые случаи применения сыворотки внутривенным путем показали
следующее.

1. Внутривенное ее введение капельным путем выгодно потому, что поз-
воляет регулировать быстроту поступления антитоксина в зависимости от
обстоятельств. Оно выгодно потому, что таким путем мы можем вводить боль-
шие количества, не опасаясь создать перегрузку для сердца.

2. Количество вводимой сыворотки без вреда и без ощутимой реакции
может быть значительно увеличено.

3. Эффект при внутривенном введении сыворотки более яркий и насту-
пает в первые же часы, чего мы никогда не наблюдали при внутримышечном
ее введении.
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Успешные результаты, полученные в лечении тяжелых анаэробных ин-
фекций, позволили нам рекомендовать капельный метод введения сыворотки
в своем докладе, сделанном на XI анаэробном совещании, которое состоялось
вскоре после событий на озере Хасан.

В военных условиях этот метод впервые проводился нами в войне с
Финляндией. На 10 случаев тяжелой анаэробной инфекции мы не наблюда-
ли ни одного смертельного исхода.

Акад. Н. Н. Бурденко после войны с Финляндией отметил капельное
введение сыворотки как метод, заслуживающий внимания.

С первых же дней Великой Отечественной войны капельный метод стал
применяться на Северном флоте.

Результаты при лечении были настолько хорошими, что появилась
другая опасность —• опасность переоценки данного метода, которая нашла
свое выражение в недооценке хирургических мероприятий и, в частности,
в отказе от своевременной ампутации.

Применение этой методики оправдало себя значительным уменьшением
смертности и значительным уменьшением количества ампутаций.

В действенности сыворотки мы убеждаемся и при сравнении больших
цифр. На озере Хасан сыворотка употреблялась только подкожно. Смерт-
ность была в Г6% случаев, ампутации—в 56% случаев. В Монголии количе-
ство вводимой сыворотки было увеличено. Смертность, несмотря на большое
количество тяжелейших форм, была около 20%, но зато количество ампута-
ций снизилось до 27%.

В войне с Финляндией тяжелые формы лечились уже большими дозами
в 5- и 10-кратном объеме. Сыворотку стали вводить внутривенно. Снизилась
и общая смертность и количество ампутаций, сделанных по поводу анаэроб-
ной инфекции.

При газовой гангрене хирургическое и сывороточное лечение может
иметь успех, если они проведены быстро, рационально и энергично. При
подкожном или внутримышечном введении сыворотка не оказывала так ярко
выраженного действия, несмотря на введение больших ее количеств. Причина
этого стала ясна после экспериментальных работ Л. А. Черной, которая по-
казала, что сыворотка, введенная под кожу, максимальное свое действие
оказывает через 36—48 часов. При анаэробном процессе для многих случаев
эти сроки оказывались явно запоздалыми.

А. В. Пономарев с соавторами также доказывают, что накопление анти-
тел в крови наиболее быстро и полно происходит при интравенозном введе-
нии сыворотки. Более медленно и менее полно это происходит при внутри-
мышечном введении и совсем медленно и неполно при подкожном введении.
Это мы наблюдаем и в клинике. Анализ неудач при подкожном и внутримы-
шечном введении сыворотки показал, что смерть наступала раньше, чем сы-
воротка успела всосаться.
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ГЛАВА XXXV

ПИЩЕВЫЕ ТОКСИКОИНФЕКЦИИ, ВЫЗЫВАЕМЫЕ
CLOSTRIDIUM PERFRINGENS

К. И. Матвеев и Б. Д. Быченко

Это острые спорадические и эпидемические гастроэнтериты, некротиче-
ские энтериты, заболевания людей, связанные с потреблением главным об-
разом мясной пищи и других видов продуктов, приготовленных с нарушени-
ем санитарно-гигиенических правил.

Этиология. Микробы Cl. perfringens типов A (Cl. welchii)1, В, С, D, Е
и F 3 широко распространены в природе. Это крупные грамположительные,
иногда инкапсулированные палочки. Жгутиков не имеют, неподвижны,
образуют при определенных условиях центральные или субтерминальные
споры. Клетки разных штаммов могут отличаться друг от друга по своей
толщине и длине. В одних случаях это короткие толстые палочки (0,6—1 X
X 48 ц), в других —длинные нити с заостренным краем (1 X 100 — 145 ji).

Клетки в 6—8-часовых культурах грамположительны, хорошо красятся
метиленовой синью и другими основными красками, что связано с наличием
в цитоплазме магниевого рибонуклеопротеина. Старые клетки теряют часть
рибонуклеопротеина и становятся грамотрицательными.

Р о с т н а с р е д а х и м о р ф о л о г и я к о л о н и й . На жидких
питательных средах, приготовленных из гидролизатов мяса или казеина
(рН 7,4) при 37—43°, Cl. perfringens всех типов растут быстро {3—8 часов),
с бурным газообразованием и изменением рН среды в кислую сторону- Смесь
газов (водород, углекислый газ, аммиак, сероводород, летучие амины, аль-
дегиды, кетоны), выделяющихся из больших объемов растущей культуры,
в присутствии огня может давать взрыв.

На щелочных средах, богатых белком и не содержащих сбраживаемых
углеводов, Cl. perfringens способны образовывать споры.

Существует три устойчивых варианта колоний Cl. perfringens: гладкий
(S), слизистый (М) и шероховатый (R), однако при определенных условиях
могут появляться колонии смешанного (О) варианта.

Гладкие формы колоний на поверхности агара в начале роста напоми-
нают нежные капли росы, а затем теряют свою прозрачность и приобретают
сероватую или белую окраску. Они круглые, сочные, куполообразные,

1 Подробное описание Cl. perfringens А см. главу «Анаэробная инфекция».
2 По современным данным, штаммы, обозначенные как тип F, по-видимому, принадлежат

к типу С.

l 46 рук-во по микробиологии, том VII
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с гладкой блестящей поверхностью и ровным краем. В глубине агара в тон-
ких пробирках гладкие формы колоний имеют вид чечевицы. Если край ко-
лонии имеет вырез, то она по форме напоминает сердце. Иногда несколько
колоний, пересекающихся под различными углами, описываются как «аэр>
планчики», «трехрогие» и т. п. В мазках из S-форм колоний содержатся
короткие бескапсульные клетки.

Слизистые (М) колонии похожи на гладкие, но отличаются от них более
высоким куполом и слизистой консистенцией. Они состоят из клеток, имею-
щих капсулу; эти клетки при росте на жидких средах могут образовывать
густую слизь.

Шероховатые (R) варианты на плотных средах имеют колонии неправиль-
ной формы, с изрезанным «фестончатым» краем, иногда с отростками в виде
шипов и неровную бугристую поверхность. В глубине агара они похожи на
плотные комочки ваты. В мазках из этих колоний обнаруживаются толстые и
тонкие нити, удлиненные клетки или цепочки из коротких и средних элеме-
тов.

Колонии Cl. perfringens, выросшие на поверхности кровяного агара.
часто окружены одной или двумя зонами гемолиза и при выдерживании на
воздухе приобретают зеленоватую окраску. Вокруг колоний, вырабатываю-
щих токсин-лецитиназу, на поверхности желточного агара образуется зона
перламутрового помутнения.

Б и о х и м и ч е с к и е с в о й с т в а . Большинство штаммов С],
perfringens обладает слабыми протеолитическими свойствами, медленно рас-
плавляя свернутую сыворотку или вареные кусочки мяса (на 2—7-й день).
Многие штаммы вырабатывают ферменты, расплавляющие через 24 часа
7% желатину. Для Cl. perfringens характерна их способность свертывать
лакмусовое молоко с образованием сгустка кирпичного цвета и полным про-
светлением молочной сыворотки. Все штаммы сбраживают с образованием
кислоты и газа глюкозу, галактозу, лактозу, левулезу, мальтозу, сахарозу
и не ферментируют маннит и дульцит. Глицерин и инулин могут разлагать-
ся некоторыми штаммами (табл. 20).

Т а б л и ц а 20

Культуральные и биохимические свойства Cl. perfringens типов А, В, С, D, Е и F

Подвиж-
ность

Непод-
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У с л о в н ы е о б о з н а ч е н и я : кг ферментируют с образованием кислоты и газа;
— не ферментируют; ^Ь ферментируют не все штаммы.

Т о к с и н ы . Деление Cl. perfringens, на 6 типов основано на способ-
ности этих микроорганизмов вырабатывать на искусственных питательных
средах, в пищевых продуктах и макроорганизме различные по своим анти-
генным свойствам главные летальные и некротические токсины (табл. 21).

Как видно из табл. 21, Cl. perfringens типа F вырабатывает те же основ-
ные токсины, что и тип С, поэтому выделение типа F в особую группу бакте-
рий является мало обоснованным. Мы приводим его в связи с опубликован-
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Т а б л и ц а 21

Типы Cl. perfringens

№
п/г

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

Название ТОКСИНОЕ
и ферментов

а — альфа

Э — бета

7 — гамма

5 — дельта

5 — ЭПСИЛОН

У] — э т а

0 — тета

i — йота

•х. — каппа

X — лямбда

fi — МИ (мю)

-- — ни (ню)

Активность токсинов
и ферментов

Лецитиназа С, летальный,
некротический, гемоли-
тический фактор

Летальный, некротичес-
кий фактор

Летальный фактор (вто-
ростепенный)

Гемолитический леталь-
ный фактор

Летальный, некротический
прототоксин, активи-
рующийся трипсином

Летальный фактор (под
сомнением)

Гемолитический, кислоро-
долабильный фактор,
восстанавливающий ак-
тивность в присутствии
тиосульфита натрия или
i-цистеина

Летальный, некротичес-
кий прототоксин, акти-
вирующийся трипсином

Коллагепаза, (действую-
щая на проколлаген и
желатину), летальный,
некротический фактор

Желатиназа, действующая
на денатурированный
коллаген и желатину

Гиалуронидаза

Дезоксирибон уклеаза

Тип CI. perfringens

А
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.
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—
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+++
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У с л о в н ы е о б о з н а ч е н и я : -|—|—[- главный летальный и некротический токсин-
характерный для штаммов данного типа; -f~i токсин, вырабатываемый многими штам,
мами; -i- токсин или фермент, вырабатываемый в небольшом количестве всеми штаммами;
4j токсин или фермент, вырабатываемый отдельными штаммами,

43*
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ными ранее работами. Штаммы, обозначенные как тип F, по-видимому.
принадлежат к типу С.

Большинство этих веществ выделяется в окружающую среду в npv:
се роста микроорганизмов, не задерживаясь внутри клеток. Некоторые а
них вырабатываются в виде неактивных прототоксинов (токсины Cl. perfrin
g e n s D _ эпсилон и Cl. perfringens E — йота), медленно диффундирующие
через оболочку микроорганизма и обладающих способностью превращаться
в сильные токсины после обработки такими протеолитическими ферментами,
как трипсин, коллагеназа, лямбда-протеиназа и т. п. При появлении и на-
коплении этих прототоксинов в тонком кишечнике человека и животных
под действием ферментов пищеварительного тракта (трипсин и эрепсин) они
подвергаются активации и уже как токсины изменяют слизистую кишечника,
проникая затем с кровью в разные органы и вызывая повреждения послед-
них.

Токсины Cl. perfringens относительно быстро (несколько часов) разру-
шаются под влиянием различных факторов внешней среды. Наибольшей ус-
тойчивостью отличаются прототоксины Cl. perfringens D и Е, которые в не-
активной форме могут переносить даже кратковременное кипячение, раз-
рушаясь при этом не полностью.

В содержимом кишечника трупов токсины могут сохранять свою актив-
ность в течение нескольких часов, а иногда даже суток, постепенно подвер-
гаясь разрушению под влиянием микрофлоры кишечника, ферментов,
различных химических факторов или адсорбируясь частицами среды и
тканями.

С п о р ы . Устойчивость Cl. perfringens к действию различных физиче-
ских и химических факторов при всех прочих равных "условиях зависит от
индивидуальных свойств штамма.

Вегетативные формы этих микробов обычно быстро погибают при дей-
ствии кислорода воздуха, солнечного света, высокой температуры, кислот,
щелочей, спиртов, дезинфицирующих жидкостей и антибиотиков, дейст-
вующих на грамположительную флору. Споры Cl. perfringens типов В, С,
D и Е погибают при кипячении в течение 15—30 минут. Однако отдельные
штаммы типа А и большинство штаммов типа F при определенных условиях
образуют термоустойчивые споры, переносящие кипячение или автоклави-
рование от 1 до 6 часов. Такие споры могут попадать из окружающей среды
на сырье, используемое для изготовления различных пищевых продуктов
(в том числе консервов), и способны выдержать длительную термическую
обработку. Жизнеспособные споры могут прорастать и быстро размножаться
в готовом к употреблению пищевом продукте.

Иммунология. Существование естественного иммунитета к пищевой ток-
сикоинфекции, вызываемой Cl. perfringens, не выяснено. Однако хорошо из-
вестно, что при употреблении в пищу продукта, с которым было связано за-
болевание, иногда большая часть людей, употреблявших этот продукт, оста-
валась здоровой, а иногда заболевали почти все. Это указывает на то, что
у некоторых субъектов существует резистентность к токсикоинфекции, вы-
зываемой Cl. perfringens. По данным Guidie и Duncan (I956), в фильтра-
тах испражнений больных диареей и здоровых людей нередко содержится
вещество, нейтрализующее альфа-токсин Cl. perfringens. Ими были много-
кратно исследованы фекалии 68 человек, страдающих диареей; при этом у
59 был обнаружен такой нейтрализующий фактор. При исследовании стула
у 55 людей, не имевших диареи, нейтрализующее вещество было найдено
в 31 случае. По-мнению названных авторов, нейтрализующее свойство филь-
тратов испражнений объясняется отчасти присутствием неорганического фос-
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фата и фосфатных ионов, которые преципитируют ионы кальция, необходи-
мые для действия альфа-токсина. Другое вещество, обнаруженное в фекали-
ях, обладающее способностью нейтрализовать альфа-токсин, имеет большое
сходство с антитоксином. Оно является глобулином или тесно связано
с глобулином. Нейтрализующее действие 1 мл фильтрата испражнений было
эквивалентно 4—5 ME альфа-антитоксина.

Изучая действие нормальных и иммунных сывороток на рост и размно-
жение CI. perfringens в куриных эмбрионах, Bullen и др. (1961) обнаружили
в нормальных сыворотках лошадей и в кроличьей антитоксической противо-
дифтерийной сыворотке субстанцию, которая подавляла развитие указан-
ных микроорганизмов. Это не был ни пропердин, ни комплемент, так как
испытанные сыворотки были предварительно прогреты при 56° в течение
часа.

Нейтрализующий альфа-токсин фактор, имеющийся в содержимом ки-
шечника и в сыворотке, может иметь значение для естественной резистент-
ности здоровых людей. Защитная роль этого вещества помогает объяснить
тот факт, что среди большого количества людей, подвергающихся риску пи-
щевого отравления, вызываемого Cl. perfringens, наблюдается относитель-
но небольшое количество пострадавших.

Для защиты животных от энтеротоксемий, вызываемых Cl. perfringens,
их подвергают иммунизации анакультурой или анатоксином, приготов-
ленным из токсина этого микроба соответствующего типа. Основной фактор
защиты животных против энтеротоксемий — это специфический антитокси-
ческий иммунитет.

Патогенез и патологическая анатомия. Различные типы Cl. perfringens
вызывают определенные заболевания людей и животных (табл. 22).

Т а б л и ц а 22

Заболевания, вызываемые Cl. perfringens типов А, В, С, D, Е и F

Тип микроба Наименование заболевания

Газовая гангрена людей и животных, пищевые токсикоинфекции, пер-
нициозная анемия (?), эмфизема кур (?)

Дизентерия ягнят, козлят, жеребят, поросят, энтеротоксемия овец и
коз

Некротический энтерит людей, геморрагическая энтеротоксемия («struck»)
овец, коз, поросят, телят

Инфекционная энтеротоксемия людей, овец, коз, кроликов, телят, «тра-
вяная болезнь» лошадей

Энтеротоксемия ягнят и телят
Некротический энтерит людей

В экспериментальных условиях штаммы Cl. perfringens любого типа,
вырабатывающие достаточное количество лецитиназы С (а-токсин), вызы-
вают газовую гангрену у лабораторных животных. Способность к продук-
ции этого токсина определяет роль микроба при указанной инфекции. С1.
perfringens типов В, С и F, вырабатывающие главный летальный и некроти-
ческий ^-токсин, вызывают заболевания, сходные по картине патологоанато-
мических изменений. Наиболее характерный признак этих изменений — ге-
моррагическое воспаление слизистой кишечника, иногда с изъязвлениями и
прободением стенки тонкого кишечника. При этом в содержимом кишечника
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и перитонеальной жидкости удается обнаружить ^-токсин силой до 10—
100 Dlm/мл {для белой мыши).

• При энтеротоксемиях, вызываемых типом D и Е, воспалительные изме-
нения слизистой кишечника никогда не бывают значительно выраженными,
возможно, за счет того, что некротические свойства летальных г- и i-токси-
нов несколько слабее, чем у 3-токсина. Кишечные токсикоинфекции, вызы-
ваемые Cl. perfringens разных типов, часто сопровождаются отеком легких
и точечными и пятнистыми кровоизлияниями в различных внутренних орга-
нах, особенно заметными в слизистой тонкого кишечника, под эндокардом,
висцеральным листком плевры легких, а также в подкожножировой клет-
чатке.

Токсический фактор Cl. perfringens типа А, который принимает главное
участие в развитии пищевой токсикоинфекции, пока не найден. Вероятно,
это лецитиназа. Попав с пищей в тонкий кишечник, клетки Cl. perfringens
бурно размножаются, выделяют токсины и другие активные вещества, ко-
торые, повреждая слизистую, нарушают ее нормальную выделительно-вса-
сывающую функцию и проникают в кровь. Применяя в эксперименте леци-
тиназу Cl. perfringens, меченную с помощью изотопа С14, ЕПпег (1961) по-
казал, что в организме животных указанный токсин концентрируется глав-
ным образом в печени, легких, почках и селезенке, связываясь с митохондрия-
ми клеток. Никаких следов токсина в мозгу обнаружить не удалось. В неко-
торых случаях бактерии также попадают в кровь, вызывая сепсис.

Не следует недооценивать роль нетермоустойчивых штаммов Cl. perfrin-
gens при пищевых отравлениях, так как в экспериментах на людях-добро-
вольцах симптомы токсикоинфекции удавалось воспроизвести с помощью
указанных штаммов.

При патологоанатомическом исследовании умерших людей наибольшие
изменения находили в слизистой тонкого кишечника: воспаление, кровоиз-
лияния, некроз, изъязвления и даже прободения стенки. В легких нередко
отмечали застойную гиперемию и отек.

Течение, симптомы. Штаммы типа А вызывают острые кратковременные
заболевания с инкубационным периодом 6—24 часа, с ощущением боли в жи-
воте и диареей. Стул бывает до 20 раз в сутки. При наиболее тяжелых фор-
мах острого гастроэнтерита фекалии принимают вид рисового отвара. Об-
щие нарушения выражаются в слабости, головной боли, головокружении.
Сильное обезвоживание ведет к учащению пульса, резкому снижению арте-
риального давления. Могут появиться судороги. Повышение температуры,
как правило, отмечают в очень редких случаях. Необходимо иметь в виду,
что бактерии Cl. perfringens при пищевом отравлении иногда проникают в
кровь, вызывая тяжелый анаэробный сепсис (Lievre, 1946; 3. М. Шахмалие-
ва и Б. Д. Быченко, 1958) с высокой температурой, сфероцитической гемо-
литической анемией и гемоглобинурией на фоне тяжелого состояния боль-
ного (Bittner и др., 1963; Bennett, 1964). Через 2—5 дней все симптомы исче-
зают. Такие же симптомы наблюдали Г. И. Сидоренко и Ю. П. Пивоваров (1965).

Т. И. Сергеева и Е. П. Земляницкая (1964) описали 2 случая тяжелого
течения такого заболевания.

После употребления оленьей колбасы у военнослужащего 25 лет развился анаэробный
сепсис; сначала появились боли в животе и рвота, кровь в рвотных массах, температура под-
нялась до 37,8—38,3°, был отмечен гемолиз, количество эритроцитов в крови уменьшилось
до 2,5 млн. на 1 мл. Из крови был выделен токсигенный штамм G. perfringens типа А. После
лечения антибиотиками и противо гангренозной сывороткой больной выздоровел. Во втором
случае заболела женщина 49 лет после употребления накануне вечером жареной утки, куп-
ленной в магазине. Первые симптомы появились в 4 часа 45 минут на следующее утро. Боль-
ная в тяжелом состоянии была госпитализирована с головной болью, диареей, болями в жи-



Пищевые токсикоинфекции, вызываемые ъшвтшит

воте, рвотой. Умерла в 13 часов 30 минут. Из печени и селезенки был выделен тохсигенный
штамм С1. perfringens типа А. Другой штамм того же типа был выделен из тонкого и толстого
кишечника.

Случаи «некротического энтерита», вызываемого штаммами типа С и F,
протекают тяжело. При острых формах болезнь может закончиться смер-
тью в течение 12—24 часов. Наиболее характерные симптомы — боль в жи-
воте, тошнота, сильные колики, жидкий стул до 20 раз в сутки, иногда с при-
месью крови, в отдельных случаях рвота. Температура может быть в преде-
лах нормы. Такие больные нередко попадают на операционный стол с диаг-
нозом «непроходимость кишечника». В большинстве случаев болезнь про-
должается несколько дней и иногда принимает затяжной характер (хрони-
ческая форма). Смертельные исходы часты (33,3%).

Глубокий интерес к проблеме пищевых отравлений, вызываемых С1.
perfringens, появился после работ, опубликованных Zeiss]er и Rassfeld-
Sternberg (1949), о вспышках некротического энтерита у людей в Германии.
Это заболевание поражало детей и взрослых. Оно наблюдалось в Шлезвиг-
Гольштейне преимущественно в больших городах (Киле, Любеке, Гамбурге).

Всего за период с 1945 по 1948 г. в Германии было зарегистрировано 1056 случаев«не-
кротического энтерита» с высокой летальностью. Чаще умирали маленькие дети и взрослые
старше 30 лет. Предрасполагающими факторами заболевания были излишества в еде, пара-
зитарные инвазии кишечника, ранее перенесенные операции на желудочно-кишечном трак-
те. Наибольшее количество случаев регистрировали в летние месяцы, однако зимой тоже от-
мечали некоторое увеличение заболеваемости.

Описаны 2 случая инфекционной энтеротоксемии у людей, вызванной
О . perfringens типа D (Gleeson-White и Bullen, 1955; Kohn и Warrack, 1955),
причем один из заболевших имел симптомы непроходимости кишечника и
умер вскоре после операции, а другой лечился по поводу хронического рас-
стройства кишечника. Murrell, Roth (1963) и Egerton, Walker (1964) сооб-
щают о тяжелых формах некротического энтерита у людей в Новой Гвинее,
вызываемого Cl. perfringens типа С.

Лечение. Легкие* формы заболевания быстро заканчиваются выздоров-
лением без лечения. При формах средней тяжести и тяжелых лечение симпто-
матическое. Э. А. Гальперин (1963) рекомендует стремиться к выведению
бактериальных токсинов из организма, к остановке поноса, предупреждению
коллапса и поддержанию деятельности сердечно-сосудистой системы. Целе-
сообразно раннее обильное промывание желудка слабо розовым раствором
марганцовокислого калия, чистой подогретой водой или 5% раствором соды.
Если нет зонда, нужно заставить больного выпить 3—5 стаканов одного из
этих растворов или воды и затем искусственно вызвать рвоту. После промыва-
ния желудка назначают концентрированные солевые слабительные, 10—15%
растворы сернокислого натрия или магнезии по 200 мл, делают очиститель-
ные клизмы.

Для поддержания сердечной деятельности по показаниям применяют
камфарное масло, кордиамин, кофеин и т. п. При большой потере жидкости
производят капельные внутривенные вливания подогретой жидкости Полосу-
хина по 300—500 мл и больше.

В случае коллапса показано добавление 40 мг гидрокортизона в подогре-
тый физиологический раствор, вводимый внутривенно капельным путем,
для увеличения артериального давления и повышения сосудистого тонуса.
Если необходимо, больного согревают грелками. При коллапсе применяют
также другие средства: мезатон, норадреналин и др.

В связи с тем что многие антибиотики действуют на Cl. perfringens бак-
терицидно или бактериостатически, назначают антибиотики широкого спек-
тра действия: пенициллин, ауреомицин, хлорамфеникол, тетрациклин, терра-
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мицин (по 200 000—300 000 единиц 4 раза в день), эритромицин, бацитрацин
и т. п. (Bittner и др., 1961).

Для предупреждения и лечения анаэробного сепсиса применение анти-
биотиков дает хорошие результаты.

В случаях, когда удается установить тип CI. perfringens, вызвавший ток-
сикоинфекцию, показано применение специфической моновалентной антиток-
сической сыворотки.

Лабораторная диагностика. Все спорадические и эпидемические случаи
пищевых отравлений людей необходимо исследовать на наличие Cl. perfrin-
gens для того, чтобы установить или исключить роль этих микробов при дан-
пом заболевании. Исследование проводится: 1) с целью прямого обнаруже-
ния токсинов Cl. perfringens в испражнениях больного или содержимом тон-
кого кишечника и перитонеальной жидкости трупа, 2) с целью обнаружения
микроба-возбудителя, 3) с целью выявления изменений, вызванных микро-
бом и его токсинами в крови больного или реконвалесцента. Для иссле-
дования берут: а) материалы от больного: рвотные массы, промывные воды
желудка, 10 мл крови из локтевой вены, несколько капель крови из пальца
для исследования форменных элементов и реакции оседания эритроцитов.
200—500 г испражнений, 200—300 мл мочи для исследования на белок и ге-
моглобин (в клинической лаборатории); б) пищевые продукты, вызвавшие
отравление: мясные, птичьи, рыбные, фруктовые и овощные консервы, мяс-
ные и рыбные супы и другие блюда, соусы, колбасы, сало, молоко и т. п.;
в) трупный материал: 200—500 г содержимого тонкого кишечника, 100 мл
перитонеальной жидкости (для исследования на наличие токсинов), кишеч-
ные и брыжеечные лимфатические узлы, кусочек печени, 10 мл крови из
сердца.

Все материалы берут в стерильную, герметически'закрывающуюся по-
суду и быстро доставляют в бактериологическую лабораторию. В отдель-
ных случаях допустимо хранение материала в холодильнике не более суток.
На каждой банке с материалом следует указать фамилию, имя и отчество
пострадавшего, наименование посылаемого материала, дату взятия и цель
исследования. В сопроводительном документе, приложенном к пробам,
кратко описывают пищевое отравление с указанием подозреваемого пищево-
го продукта, инкубационного периода, даты заболевания, основных симпто-
мов, данных анализа крови и мочи и исхода. Важно также упомянуть, были
ли взяты пробы до начала лечения и если нет, то какие антибиотики и хи-
миопрепараты применяли.

О б н а р у ж е н и е т о к с и н а . Большую часть испражнений боль-
ного или содержимого тонкого кишечника трупа тщательно растирают
в ступке с равным или двойным объемом физиологического раствора и, быстро
профильтровав через обычный бумажный фильтр, подвергают центрифуги-
рованию при 5000 об/мин в течение 30 минут до получения прозрачной или
слегка опалесцирующей жидкости. Перитонеальную жидкость освобожда-
ют от частиц путем центрифугирования. В случае отсутствия центрифуги
все указанные материалы после предварительной фильтрации через марлю
можно пропускать через фильтр Зейтца с бумажным фильтром. Эту опера-
цию лучше проводить при низкой температуре (4°), чтобы замедлить процесс
инактивации токсинов. Фильтрация обычно снижает силу токсинов в боль-
шей степени, чем центрифугирование.

Полученные прозрачные исследуемые жидкости в ходе анализа хранят
при 4° в пробирках или флаконах, закрытых резиновыми пробками. Для оп-
ределения токсинов вводят по 0,5 мл и 0,1 мл центрифугата внутривенно
(или внутрибрюшинно) двум парам белых мышей весом 22—24 г и по 0,1 мл
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внутрикожно белой морской свинке или кролику. В течение первых 3—4 ча-
сов ведут наблюдение за поведением подопытных животных. Если они забо-
левают и погибают с явлениями судорог в течение этого периода или на ме-
сте внутрикожных инъекций через 40—50-минут появляются признаки не-
кротических изменений, то необходимо поставить реакцию нейтрализации
с антитоксическими сыворотками Cl. perfringens.

Для этого в 7 пробирок разливают по 2,4 мл испытуемой жидкости,
в пять из них добавляют антитоксические сыворотки CI. perfringens типов А,
В, С, D и Е по 0,6 мл соответственно. Шестая пробирка, в которую добавля-
ют 0,6 мл физиологического раствора, и седьмая пробирка, в которую добав-
ляют 0,6 мл нормальной лошадиной сыворотки, не содержащей антител про-
тив альфа-токсина, служат контролем.

В 1 мл каждой специфической сыворотки должно содержаться не менее
100 АЕ. Смеси выдерживают при 20° в течение 40 минут и вводят раздельно
из каждой пробирки внутривенно по 0,5 мл или внутрибрюшинно по 1 мл
2 белым мышам весом 22—24 г. При отсутствии мышей реакция может быть
поставлена на морских свинках или кроликах. В этом случае по 0,2 мл сме-
сей вводят внутрикожно на боковой поверхности животного. Предваритель-
но реакцию нейтрализации учитывают в течение первых 5 часов. Окончатель-
ные выводы делают через 24 часа.

Если мыши, получившие смесь испытуемой жидкости с сывороткой дан-
ного типа, остаются живы, а остальные, в том числе контрольные, погибают
или если при внутрикожном введении смеси испытуемой жидкости с сыворот-
кой данного типа нет некроза, а в остальных случаях отмечается некроз, то
считается, что обнаружен главный летальный токсин соответствующего типа.

Для обнаружения С!, perfringens исследуемый материал засевают на
одну из жидких питательных сред (Вейнберга, казеиново-грибную среду или
мясной бульон с ватой и 0,5% глюкозы), на кровяной сахарный агар или жел-
точный агар1.

Пищевые продукты, вызвавшие отравление, испражнения и рвотные
массы больного, содержимое тонкого кишечника, лимфатические узлы, ку-
сок печени и другие материалы растирают в разных ступках с равным или
двойным объемом физиологического раствора до получения гомогенной взве-
си. Каждую взвесь делят на две части, одну из которых прогревают при 80°
15 минут (кровь больного или трупа засевают на среды без прогрева). Затем
прогретый и непрогретый материал засевают по 1 мл на жидкую питатель-
ную среду в пробирках или по 6 мл на флаконы.

Прогретые взвеси засевают также штрихами платиновой петлей на чаш-
ки с кровяным агаром и на высокий столбик со средой Вильсона — Блэра
и средой Вейона — Виньяля. Посевы (кроме чашек с агаром) инкубируют
в термостате при 37° в течение 24 часов. Чашки с агаром инкубируют в ан-
аэростатах в вакууме (—400 мм рт. ст.). При отсутствии анаэростатов засеян-
ные чашки заливают расплавленным и охлажденным до 45—502 агаром слоем
не менее 2 мм и помещают в обычный термостат.

Отдельные штаммы Cl. perfringens могут быстро (в течение 4—8 часов)
прорастать на жидких и плотных средах с интенсивным образованием газа,
почернением и разрывом среды Вильсона—Блэра, дискообразным разрывом
высокого столбика агара Вейона —Виньяля. На чашках с кровяным агаром
через 12—16 часов образуются зеленеющие на воздухе колонии, которые у
большинства токсигенных штаммов бывают окружены одной или двумя зо-
нами гемолиза, а на желточном агаре — зоной перламутрового помутнения.
1 Описание методов диагностики и приготовления сред. Руководство по микробиологической
диагностике инфекционных болезней. Под ред. К- И. Матвеева и М. И. Соколова. М., 1964.
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Для определения термоустойчивых штаммов С1. perfringens типов А ш
F взвеси из пищевых продуктов, испражнений больного и содержимого гг-
шечного тракта вносят по 1 мл каждую в 4 пробирки с жидкой питательно!
средой, в которой содержится 0,5% глюкозы (Вейнберга, казеиново-грнояай
гидролизат или мясной бульон с кусочком ваты). Первую пробирку прогг-е-
вают на водяной бане при 100° в течение часа, вторую — в течение 2 часов»
третью — 3 часов, четвертую—4 часов. После этого пробирки охлаждают лс
37° и инкубируют в термостате. Наблюдение за ростом в пробирках в$М
в течение 3 суток. Термоустойчивость спор штамма выражают в час.
Например, если рост отмечен только в первой пробирке, термоустойчивость
равна 1 часу, во второй — 2 часам и т. п.

Все посевы, в которых отмечен интенсивный рост с газообразованием.
подвергают исследованию. Мазки из выросших культур окрашивают п:
Граму и микроскопируют. Те культуры, в которых найдены в большом ко-
личестве грамположительные палочки, похожие на Cl. perfringens, проверя-
ют на токсичность. В тех случаях, когда культуры анаэроба в первично
посевах сильно загрязнены банальной микрофлорой, необходимо провеет:-
очистку штамма и получить его в виде изолированных колоний, а затем по-
сеять на жидкую среду и проверить его токсигенность.

Очистку штамма проводят путем посева загрязненной культуры на одну
из плотных сред (кровяной агар с глюкозой, желточный агар, среда Вильсс-
на — Блэра, высокий столбик агара по Вейону — Виньялю).

Для определения принадлежности штамма к Cl. perfringens проверяют
его активность по отношению к лакмусовому молоку, к углеводам и желати-
не (см. табл. 20).

Токсичность культуральной жидкости штамма испытывают до актива-
ции и после активации трипсином. Для этого к 2 мл центрифугата культуры
добавляют равный объем 0,5% раствора трипсина, после чего смесь поме-
щают на 30 минут в термостат при 37°.

Неактивированную трипсином культуральную жидкость испытывают
в реакции нейтрализации так, как это было описано в разделе по прямому
определению токсинов Cl. perfringens в материалах от больных и трупов.

Усиление токсичности культуральной жидкости после обработки трип-
сином (что отмечают по быстрой гибели мышей или по увеличению зоны не-
кроза кожи морской свинки) свидетельствует о наличии эпсилон- или йота-
прототоксинов, для идентификации которых достаточно использовать толь-
ко две антитоксические сыворотки типов D и Е. Типовую принадлежность
штамма определяют на основании данных реакций нейтрализации токсинов
антитоксическими сыворотками. При этом легко идентифицируют типы A, D
и Е. Для разделения штаммов, вырабатывающих 3-токсин (типы В, С и F),
необходимы дополнительные специальные методы исследования термоустой-
чивости спор и реакции агглютинации типов В и F.

Многие штаммы типа В легко дифференцировать от типов С и F по спо-
собности к продукции эпсилон-токсина. Штаммы типов В и С в отличие от
типа F не обладают термоустойчивыми спорами и могут вырабатывать 0-ге-
молизин и протеолитические ферменты. Наконец, следует указать, что агглю-
тинирующие сыворотки типа В агглютинируют и преципитируют большин-
ство штаммов своего типа.

Бактериологическая диагностика заболеваний, вызываемых Cl. perfrin-
gens, может быть проведена с помощью реакции нейтрализации быстро, в
течение 3—5 часов, если в испражнениях больных, в содержимом кишечника
и перитонеальнои жидкости трупов обнаруживают токсин достаточной силы
(не менее 10 Dlrn/мл для белой мыши). В тех случаях, когда токсин необна-



руживается в указанных материалах, полный бактериологический анализ на
Cl. perfringens занимает от 8 часов до 3 суток.

Чтобы сократить время и объем анализа, можно применить следующую
ускоренную схему исследования:

1) засевать только прогретый при 80° в течение 15 минут материал на
лакмусовое молоко с 0,5% глюкозы, что позволяет уже через несколько ча-
сов по изменению молока ориентировочно определять наличие С1.
perfringens;

2) проверять термоустойчивость спор Cl. perfringens в исследуемых ма-
териалах путем кипячения по 1 мл взвеси материала в 10 мл лакмусового
молока с 0,5% глюкозы и последующей инкубации в термостате при 37°;

3) исследовать на токсичность до активации и после активации трипси-
ном сыворотку молока, свернутого выросшей культурой Cl. perfringens;

4) ставить реакцию нейтрализации только с антитоксической сыворот-
кой типа А, так как большинство штаммов Cl. perfringens, встречающихся
в природе, относится к этому типу;

5) подвергать полному изучению только те штаммы, которые обладают
термоустойчивыми спорами, и те штаммы, токсины которых не нейтрализу-
ются сывороткой типа А.

Для определения степени загрязненности воды и различных жидких
материалов спорами и вегетативными клетками Cl. perfringens готовят по-
следовательные десятикратные разведения исследуемых жидкостей и засе-
вают по 1 мл каждого разведения на 9 мл расплавленного и охлажденного
до 50° агара Вильсона — Блэра.

Плотные вещества (почва, пищевые продукты и т. п.) растирают в ступке
с равным или двойным объемом физиологического раствора, из суспензий
готовят десятикратные разведения в физиологическом растворе и по 1 мл
каждого разведения засевают на те же среды и в таком же порядке, как жид-
кие вещества. Посевы инкубируют в термостате в течение 24 часов при 37е.
Приблизительное количестао бактерий Cl. perfringens подсчитывают по по-
следней пробирке, в которой содержится от 10 до 50 почерневших на среде
Вильсона — Блэра колоний. Число колоний этой пробирки умножают на
разведение и таким образом определяют общее количество Cl. perfringens
в 1 мл или 1 г исследуемого материала.

Дополнительным методом диагностики септицемии, вызванной Cl. per-
fringens, служит анализ крови, сыворотки крови и мочи больного. Изучают
форменные элементы крови и наличие свободного гемоглобина в свежей сы-
воротке и моче. Признаки сфероцитической гемолитической анемии у боль-
ного, а также присутствие гемоглобина в моче в случае положительного бак-
териологического анализа (обнаружение токсинов Cl. perfringens в испраж-
нениях или возбудителя в крови) подтверждают правильность диагноза
(Thomson и Nixon, 1959; Bennett и др., 1963; Bennett, 1964; Т. И. Сергеева и
Е. П. Земляницкая, 1964, и др.). При изучении сыворотки больных или
реконвалесцентов на наличие специфических антител через неделю или позд-
нее после начала заболевания могут быть обнаружены антитоксины (Kohn и
Warrack, 1955; Gleeson-White и Bullen, 1955; Bullcn и Cushnie, 1963).

Отрицательные результаты бактериологического исследования материа-
лов от больного и трупа должны всегда рассматриваться в связи с применяв-
шейся антибиотико-химиотерапией. Если больного лечили большими дозами
антибиотиков и химиопрепаратов, действующих на г рам положительную ми-
крофлору, а пробы были взяты после такого лечения, то в кишечном содержи-
мом, крови и других материалах возбудитель заболевания обнаруживался не
всегда.
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Эпидемиология. В естественных условиях Cl. perfringens встречаю": -
повсюду: в почве, пыли, испражнениях людей и животных, в воде рек, озер,
в иле, на различных предметах и т. п.

По-видимому, эти микроорганизмы способны вегетировать в почва
особенно в тех, которые богаты гумусовыми веществами. Количество CL
perfringens А в 1 г почвы в среднем достигает несколько десятков тыся=
(10 000—70 000). В кишечнике людей и животных они размножаются очень
быстро, и в отдельных случаях количество клеток в 1 г испражнений состав-
ляет более 1 млн. Распространение отдельных типов CI. perfringens в при-
роде изучено недостаточно. Наиболее часто в почвах и испражнениях людей
и животных встречается тип А. Другие типы (В, С, D и Е) обнаруживаются
в почвах районов с развитым животноводством, а также в испражнениях
больных и здоровых животных. Место постоянного обитания типа FnoKa не
установлено. Этот возбудитель был изолирован из мясных консервов, рыб-
ных паштетов и органов людей, умерших от «некротического энтерита, ъ
Германии (1946-1948) и в СССР (Б. Д. Быченко и Т. И. Булатова, 1959).

В настоящее время установлено, что наиболее частой причиной пищевых
токсикоинфекций людей являются термоустойчивые штаммы Cl. perfringens
типов А и F. Споры этих микроорганизмов, попадая из окружающей средь.
на сырье или готовые пищевые продукты, главным образом мясные или рыб-
ные, быстро прорастают, бактерии размножаются и сильно обсеменяют про-
дукт. В случае употребления в пищу такого продукта у людей может воз-
никнуть острое пищевое отравление. (Г. И. Сидоренко и Ю. П. Пивоваров 1965).

В связи с тем что среди людей носительство терморезистентных штаммов
CI. perfringens значительно распространено, возможно обсеменение мясных
продуктов при их приготовлении носителями. По данным Hobbs, Smith.
Oakley (1953), носителями резистентных штаммов"С1. perfringens здоровые
люди являются в 2,2%, больные диареей смешанного типа — в 2,1—7,7%.
люди пожилого возраста, здоровые и с диареей, — в 5,2%. В случаях пи-
щевых отравлений, вызванных Cl. perfringens, у пострадавших лиц в ки-
шечнике находят терморезистентные штаммы в 89,9%. О носительстве
терморезистентных штаммов Cl. perfringens Аи Fздоровыми людьми сооб-
щают Horodniceanu и Sasannan (1961).

Животные заболевают энтеротоксемиями при выпасах на определенных
пастбищах, где в почве встречаются сильно токсигенные CL perfringens
типов В, С, D или Е.

Вспышки пищевых токсикоинфекций у людей, вызванных Cl. perfrin-
gens, носят спорадический или эпидемический характер. Чаще они бывают
связаны с мясной пищей, приготовленной в домашних условиях или на пред-
приятиях общественного питания, а также с мясными, птичьими и рыбными
консервами, салом домашнего посола, молоком и растительной пищей.

В настоящее время зарегистрировано уже около 5000 случаев токсикоин-
фекций у людей, связанных с Cl. perfringens, причем 360 из них имели ле-
тальный исход.

По данным Министерства здравоохранения Англии, CI. perfringens A
является довольно частой причиной токсикоинфекций людей, занимая третье
место после салмонелл и стафилококков (Public Health Lab. Service, 1955,
1956, 1957, 1959, 1960).

Zeissler (1949) удалось изолировать из органов умерших людей палочку
Cl. perfringens типа F, образующую споры на обычных мясных средах при
нейтральной или слабо щелочной реакции (рН). Споры этого микроба выдер-
живали кипячение от 1 до 6 часов. Поразительным было сходство токсиген-
ных свойств новой клостридии с Cl. perfringens типов В и С, которые выраба-



Пищевые токсикоинфекций, вызываемые Clostnaium

ают главный летальный ^-токсин и вызывают у животных дизентерию и
трагическую энтеротоксемию с очень высоким процентом летальных
эдов, причем патологические изменения в органах павших животных поч-
шчем не отличались от таковых у людей, умерших от некротического эн-
ята. В связи с этим роль Cl. perfringens типов В и С при пищевых отрав-
иях у людей требует тщательного изучения.
Позднее, в 1950 г., Cl. perfringens типа F была изолирована Marcuse,

iig при исследовании случаев некротического энтерита в Берлине.
Два случая, связанных с поражением кишечника людей Ci, perfringens

a D, были отмечены в Англии. Один из заболевших умер, а у другого
ю расстройство кишечника (Kohn, Warrack, 1955; Gleeson-White, Bullen,
i5). По сообщению Murrell, Roth (1963), а также Egerton, Walker (1964),
-1овой Гвинее ежегодно бывает 10—15 случаев некротического энтерита
10 000 населения, вызванного Cl. perfringens С.
При изучении биологических свойств Cl. perfringens типов А, В, С, D,

4 F Б. Д. Быченко и Т. И. Булатовой (1959) среди отечественных штаммов
1еизвестной типовой принадлежностью был идентифицирован штамм С1.
rfringens типа F, который был изолирован в случае токсикоинфекций с ле-
тьным исходом. При бактериологическом исследовании остатков пищевых
одуктов, вызвавших токсикоинфекций у людей, слабо токсигенные тер-
>устойчивые штаммы Cl. perfringens типа А были изолированы нами в 3
учаях из свиного сала домашнего посола (Б. Д. Быченко, 1961). В 2 слу-
ях штаммы, выделенные В. А. Сергеевой из рыбных и птичьих консервов,
шеланных Б. Д. Быченко (1961) для идентификации, были определены
[к слабо токсигенные термоустойчивые штаммы типа А. О том, что термо-
:тойчивые токсигенные штаммы этого типа могут представлять длячеловека
шьшую опасность, свидетельствует случай, описанный З.М. Шахмалиевой
Б. Д. Быченко (1958).

У мальчика, умершего с клиникой пищевого отравления, были изолированы из крови
содержимого тонкого кишечника термоустойчивые серологически идентичные штаммы С1.
fffringens типа А, вырабатывавшие лецитиназу. Свежие фильтраты культур этих штам-
ж в дозе 0,1 мл убивали мышей через несколько минут с явлениями геморрагического отека
:гкнх (внутривенное введение).

Профилактика. В данное время известно, что причиной токсикоинфек-
,ии, вызываемой Cl. perfringens, являются токсические штаммы этих бакте-
|ИЙ, носителями их могут быть здоровые и больные люди, а также животные.
)ти штаммы широко распространены в окружающей среде: почве, пыли,
:точных водах и т. п.

Мясо может загрязняться на бойне при неправильной разделке туш,
1ри антисанитарном хранении его на складах и в магазинах. При изучении
ПЗ проб, взятых от 405 туш на бойне, в 28% были обнаружены терморези-
ггентные штаммы Cl. perfringens. Особенно сильно были обсеменены туши
английской свинины. Мясо домашнего забоя было больше обсеменено, чем
мясо животных, убитых на бойне (Sylvester, Green, 1961).

При вспышках пищевых токсикоинфекций нередко одни и те же термо-
резистентные штаммы Cl. perfringens были обнаружены у больных и персо-
нала (поваров), приготавливающего пищу или ведающего доставкой и
хранением мяса (Collee, 1954). Это доказывает, что работники учреждений
общественного питания, являющиеся носителями токсигенных штаммов, мо-
гут обсеменять ими продукты. Из этого следует вывод, что для предупрежде-
ния вспышек токсикоинфекций, вызываемой Cl. perfringens, необходимо
проводить лабораторное обследование сырья и готовых продуктов в сети об-
щественного питания и торговли.
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Многие вспышки пищевого отравления, вызванные Cl. perfringens, былж
связаны с употреблением не только мяса, мясных и рыбных продуктов, н:
также молока и растительной пищи. При этом терморезистентныебактер^-
Cl. perfringens обнаруживались в большом количестве как в подозритель-
ном продукте, так и в испражнениях. О таких вспышках токсикоинфекцнн
сообщили Stocks (1955), Dickie, Smith (1957), Yamagata, Iwafune, Shimamu.-r
(1959) и др. Заболевание такого рода можно предупредить, кипятя или хо-
рошо прожаривая продукт непосредственно перед употреблением в пищу.
Необходима пропаганда санитарных знаний о профилактике токсикоинфе.-;-
ции, вызываемой Cl. perfringens.
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ГЛАВА XXXVI

АНАЭРОБНЫЕ СТАФИЛОКОККОВЫЕ ИНФЕКЦИИ

К- Я. Матвеев

Анаэробные стафилококки вызывают гнойные заболевания различных
органов. Эта группа патогенных бактерий содержит 11 видов. Она обозна-
чена в определителе бактерий Берджи (Bergey's Manual of Determinative
Bacteriology, 1957) как Peptococcus — расщепляющие кокки (от греческого
глагола pepto — расщеплять).

Этиология. Клетки бактерий круглые, шарообразные, от 0,5 до 1,5 у.
в диаметре, у Staph. glycinophilus бывают иногда клетки немного вытянутые,
палочкообразные. У всех штаммов кокки располагаются по одному, парами,
по три, неравномерными группами и иногда очень короткими цепочками
(Staph. asaccharolyticus, Staph. constellatus, Staph. glycinophilus). Анаэроб-
ные стафилококки неподвижны, капсул и спор не образуют, по Граму кра-
сятся положительно.

Р о с т н а с р е д а х , б и о х и м и ч е с к а я а к т и в н о с т ь .
На пептонно-дрожжевом бульоне бактерии дают умеренный рост только в
анаэробных условиях при температуре 37°, вызывая равномерное помутне^
ние среды, а некоторые виды образуют осадок на дне пробирок (Staph. asac-
charolyticus, Staph. saccharolyticus). В присутствии 0,5% глюкозы в среде
лучше растут Staph, prevotii, Staph. grigoroffii, Staph. constellatus, Staph.
saccharolyticus. В пептонно-дрожжевом бульоне с 0,3% глицина хорошо рас-
тет Staph. glycinophilus. При росте на жидких средах образуют газ Staph.
asaccharolyticus, Staph. activus, Staph. aerogenes, Staph. prevotii. Желатину
разжижают только Staph. activus, Staph. glycinophilus, Staph. variobilis.
Сероводород и индол вырабатывают Staph. asaccharolyticus, Staph. aerogenes,
Staph. activus, только сероводород — Staph. anaerobius. Некоторые виды
анаэробных стафилококков разлагают сахара с образованием кислоты, дру-
гие сахаролитическими свойствами не обладают (табл. 23).

Оптимальная реакция среды рН 6,5—8,0.
При выращивании на кровяном агаре все виды анаэробных стафилокок-

ков гемолиза не вызывают. Staph. niger на кровяном агаре через 4—5 дней
образует черные круглые колонии 0,5 мм в диаметре. На пептонно-дрожже-
вом агаре все анаэробные стафилококки вырастают в виде гладких, выпук-
лых, блестящих, серовато-белых, небольших колоний 0,5—2,5 мм в диамет-
ре. В агаре столбиком вырастают нежные колонии в виде булавочной голов-
ки, прозрачные или желтоватые. Staph. niger в глубоком агаре в начале ро-
ста дает маленькие бесцветные колонии, которые в дальнейшем чернеют или
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Биохимическая активность

Название вида
стафилококка

Staphilococcus niger. Черный
(Hall, 1930)

2 Staphilococcus activus. Актив-
ный (Prevot, Taffanel, 1945)

Slaphilococcus asaccharoiyticus.
He расщепляющий сахара
(Distaso, 1912)

Staphilococcus aerogenes. Па-
рообразующий (Schottmiiller,
1912)

Staphilococcus prevotii. Прево
(Foubert, Douglas, 1948)

Staphilococcus grigoroffii. FpH-
гороффа (Grigoroff, 1905)

Staphilococcus constellatus (Pre-
vot, 1924)

Staphilococcus saccharolyticus.
Расщепляющий сахара
(Foubert, Douglas, 1948)

Staphilococcus glycinophilus.
Любящий глицин (Cardon,
Baker, 1946)

10

11

Staphilococcus variabilis. Ba-
риабильный (Foubert, Dou-
glas, 1948)

Staphilococcus anaerobius.
Анаэробный (Hamm, 1912)

Величина
клеток

бактерий

0,6 ц

0,75—1,0 L

1,0—1,2 f*

0,75—1,0 fi

0 , 6 — 1 , 5 }>•

0,7 ii

0,5—0,6 fi

0,6—1,0 pi

0,7-2,5 fx

0,5—1,5 a

0,5—0,6 fi

Отличительные
свойства

Образование нера-
створимого чер-
ного пигмента

Газообразование,
активное разло-
жение Сахаров,
протеолитичен

Большой размер
клеток, неприят-
ный газ

Образует газ, мед-
ленно усваивает
сахара

Восстанавливает ни-
траты, ферменти-
рует глютамин

Ферментирует лак-
тозу, свертывает
молоко

Колонии в глубине
агара, окружены
маленькими ко-
лониями- сателли-
тами

Сахаролитичен, га-
за не образует

Крупные клетки у
кокков

Ферментирует гли-
цин до СО2, NH3

Одинаковый размер
клетки, фермен-
тирует глицин

Лакмусовое
молоко

Восстанавливает

Восстанавливает

Восстанавливает

Свертывает, хо-
роший рост

Частично вос-
станавливает

Частично вос-
станавливает

Восстанавливает

У с л о в н ы е о б о з н а ч е н и я :
лагают не все штаммы.

— не разлагает, не восстанавливает; к разлагает,
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Т а б л и ц а 23

анаэробных стафилококков
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±
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±
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±
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±
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±
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±
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образует кислоту; + разлагает желатину или вырабатывает индол, сероводород; ± раз-

44 рук-во по микробиологии, том VII



690 К- И. Матвеев

становятся' серыш. У'Step/?, caasfeffatas каждая более хрупввж лолояжш
окружена многими мелкими колониями-сателлитами, которые видны в обыч-
ный или стереоскопический световой микроскоп МБС № 1 или 2.

Классификация анаэробных кокков и стафилококков. Определение вида
этих бактерий представляет значительные трудности. В связи с этим были
сделаны многие попытки разработать научно обоснованную классификацн:-:
анаэробных кокков: стафилококков, стрептококков и других кокков.
Наиболее всеохватывающими были исследования Prevot (1925, 1933, 194S..
Его схема классификации была принята без изменений Международным Кс-
митетом по классификации бактерий (Bergey, 1948).

Prevot предложил все кокки разделить на 8 родов: Neisseria, Veillonel-
la, Streptococcus, Staphilococcus, Diplococcus,Gaffkya,Sarcina и Micrococcu?.
Разделение на 32 вида и несколько подвидов, входящих в эти 8 родов, за-
висит от способности или неспособности этих бактерий вырабатывать газ.
от морфологии колоний в глубоком агаре, реакции ферментации, а также от
биохимических свойств: разжижения желатины, образования индола, по-
ведения на лакмусовом молоке.

Используя предложенные Prevot методы определения видов различных
кокков, Foubert и Douglas (1948) провели сравнительное исследование
52 штаммов анаэробных кокков; 36 из них были свежевыделенными с кожного
покрова, влагалища, мочевого тракта и миндалин, а остальные были получе-
ны авторами из других лабораторий. Для определения вида были изучены
биохимические реакции, образование газа на пептоне, образование H2S, индо-
ла, протеолиз сыворотки, желатины, яичного белка, восстановление нитрата и
нитрита, выработка коагулазы. В результате было установлено, что все штам-
мы кокков были строгими анаэробами; гемолизин и коагулазу не продуцировал
ни один штамм, каталаза вырабатывалась всеми штаммами, колонии у боль-
шинства штаммов были сероватые или белые, бактерии окрашивались по
Граму положительно; по морфологии это были типичные кокки одинакового
размера. Среди изученных (Foubert и Douglas) анаэробных кокков были об-
наружены штаммы Staph. niger, Staph. activus, Staph. aerogenes, Staph.
grigoroffi, Staph. anaerobius, являющиеся типичными видами анаэробных
стафилококков. Один штамм Staph. asaccharolyticus нельзя было отличить от
Staph. aerogenes. Этими авторами были описаны 3 новых вида анаэробных
стафилококков: Staph. prevotii, названный в честь французского ученого
Prevot, Staph. saccharolyticus и Staph. variabilis. Эти данные показывают.
что метод Prevot при определении вида анаэробных кокков дает хорошие
результаты.

Однако, по мнению Hare, Wildy, Billett, Twort (1952), большое число
видов анаэробных кокков мало себя оправдывает. Описание некоторых из
них очень не совершенно, а критерии для определения видов весьма сомни-
тельны. Для классификации 99 штаммов анаэробных кокков, выделенных
из различных источников, эти авторы использовали феномен газообразова-
ния с определением качества газа, реакцию ферментации, разложение
кислот—пировиноградной, молочной, яблочной, винной, разложение желати-
ны, образование нитрита из нитрата, образование индола, образование
фенолфталеина, фосфатазы и фенолфталеин-сульфатазы, образование фибри-
нолизина, образование коагулазы, разложение углеводов: глюкозы, фрукто-
зы, мальтозы, сахарозы и галактозы. На основании изучения этих свойств
Hare с сотрудниками предложил свою систему классификации анаэробных
кокков без применения микроскопии или используя ее немного. Из 99
изученных штаммов 92 штамма анаэробных кокков были разделены на
6 групп по газообразованию и реакции ферментации. В первую группу вошли



Анаэробные стафилококковые инфекции 691

штаммы, ферментирующие глюкозу, левулезу или мальтозу в присутствии
соединения серы как активатора с образованием газа, богатого СО2. Во
вторую, третью и пятую группы были отнесены штаммы кокков, ферменти-
рующие различные органические кислоты с образованием газа, содержащего
бблыпую часть Н2; сера для активации им не требуется. В четвертую и шес-
тую группы вошли кокки, не образующие газа, но шестая группа обладает
заметной ферментативной активностью.' В связи с тем, что Hare и его сотруд-
ники не считались при определении вида с морфологией кокков, в результате
их классификации вторая группа'оказалась состоящей из стафилококков,
диплококков, тетракокков и микрококков, четвертая группа состояла из
стафилококков, диплококков и тетракокков, в шестую группу вошла часть
стрептококков и стафилококков. Все это указывает на неудовлетворитель-
ность методов классификации кокков, предложенных этими авторами.

Thomas и Hare (1954) применили разработанные Hare и др. методы клас-
сификации штаммов анаэробных кокков, выделенных из носоглотки, горла,
миндалин, с кожного покрова, из десен здоровых людей (всего 233 штамма),
а также штаммов анаэробных кокков, выделенных из патологического мате-
риала: при пуэрперальной пирексии, инфекции дыхательных путей и дру-
гих инфекциях. Они вынуждены были распределить выделенные штаммы
уже на 9 групп. При увеличении количества штаммов анаэробных кокков
авторам при их изучении потребовалосв увеличить количество групп, к ко-
торым можно было бы их отнести. Это также указывает на неудовлетвори-
тельность классификации кокков, предложенной Hare и сотрудниками.

Распространение и вызываемые заболевания. Анаэробные стафилокок-
ки были выделены из мочи человека, обнаружены на коже, в пищеваритель-
ном тракте, в нормальных миндалинах человека, в женских половых
органах. Следовательно, они являютсяобитателями различных полостей чело-
веческого организма и в случае ослабления его естественных защитных при-
способлений одни эти бактерии или совместно с другими микробами (В. coli,
Proteus vulgaris и др.) вызывают различные тяжелые заболевания. Анаэроб-
ные стафилококки были выделены при сепсисе, заболеваниях кишечника,
родильной горячке, заболевании миндалин, различных заболеваниях жен-
ских половых органов, гнойном и остром аппендиците, из абсцессов кожи,
при циститах и тонзиллитах. При смертельном случае послеродовой сеп-
тицемии Prevot, Taffanel (1945) выделили чистую культуру анаэробного
стафилококка и определили его как новый вид Staph. activus. Langeron,
Michaux, Liefooghe (1948) исследовали смертельную септицемию после
аборта у молодой женщины и выделили анаэробного стафилококка.

Staph. aerogenes выделил Lemierre (1948) из крови женщины, у которой
была послеродовая септицемия. После лечения пенициллином женщина вы-
здоровела. Прогноз септицемии, вызванной Staph. aerogenes, благоприятный,
если она вызвана одним этим анаэробом. Наоборот, выздоровление затруд-
няется или наступает смерть, если этот микроб вызывает септицемию в ассо-
циации с другими бактериями. Восемь штаммов анаэробных стафилококков
были выделены одни или в ассоциации с другими бактериями при гнойном
адените, абсцессах мозга, гнойном плеврите и мастите. Эти стафилококки
были определены Prevot и Thouvenot (1954) как Staph. asaccharolyticus.

По сообщению Prevot (1955), за последние 15 лет было изучено 34 случая
заболеваний, вызванных анаэробными стафилококками. Staph. anaerobius
был выделен 14 раз при следующих инфекциях: гнойном плеврите, абсцессе
легких, легочной гангрене, гнойном синусите, шейном целлюлите, гнойном
воспалении миндалин, гнойном цистите, вагините. Staph. asaccharolyticus
был выделен 8 раз: при хроническом воспалении миндалин, гнойном плеври-
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те, абсцессе верхней челюсти, абсцессе мозга. Staph. aerogenes был выделен
9 раз: при миозите груди, септицемии с перитонитом, воспалении миндалин,
инфекции зуба, гнойном плеврите, послеродовой септицемии, абсцессе
мозга. Staph. activus был выделен 3 раза: при смертельной послеродовой сеп-
тицемии, абсцессе мозга, гнойном плеврите. Staph. grigoroffii был выделен
3 раза: при воспалении миндалин, инфекции зуба, гнойном сальпингите.
Staph. niger был выделен 7 раз: при диарее, абсцессе копчика, лейкорее, абс-
цессе легких; 3 штамма были выделены из нормального стула здоровых
грудных детей. Staph. saccharolyticus был выделен 2 раза при абсцессах в
брюшной полости. Staph. variabilis был выделен 2 раза при гнойной инфек-
ции полости рта. Staph. prevotii был выделен 3 раза: при абсцессе легких,
гнойном цистите. Prevot, Cadore, Thouvenot (1959) изучили 19 штаммов
Staph. niger, выделенных из влагалища и кишечника здоровых людей. Они
считают, что этот микроб может в определенных случаях попадать в кровь
и вызывать септицемию. При различных заболеваниях (перитонит, нефрит,
абсцесс легких) Staph. niger обнаруживается в ассоциации с другими
анаэробами и аэробами.

Лечение. Методы лечения заболеваний, вызванных анаэробными стафи-
лококками, очень мало изучены. В данное время применяются обычные
средства, те же, что и при всех гнойных и септических заболеваниях. По
сообщению Prevot (1955), многие антибиотики (пенициллин, стрептомицин
и др.), широко применяемые в практике, очень эффективны в отношении ан-
аэробных стафилококков.

Бактериологический диагноз. Для исследования используется различ-
ный материал, взятый у здорового или больного человека. У здоровых лю-
дей берут стерильными тампонами слизь из зева или ротовой полости, из
носа, из влагалища, в ряде случаев для посева используют мочу и испраж-
нения. От больных берут в большинстве случаев гной и другие выделения.
экссудат, некротизированную ткань. Посев на среды должен производиться
через несколько минут после взятия материала. Для выращиЕания исполь-
зуют пептонно-дрожжевой бульон под слоем вазелина и кровяной агар с 5—
10% дефибринированной крови кролика, барана или лошади. Чистую куль-
туру получают из отдельных колоний на кровяном агаре высоким столбиком
в узких пробирках. Жидкие среды перед посевом кипятят 15 минут для уда-
ления воздуха, после посева помещают в обычный термостат при 37°. Посев
на твердых средах помещают в анаэробные условия в микро- или макроан-
аэростат. Определение вида производят по указанным в таблице свойствам.
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АНАЭРОБНЫЕ СТРЕПТОКОККОВЫЕ ИНФЕКЦИИ

К. И. Матвеев

К этим заболеваниям относятся послеродовые инфекции, септические
раны военного времени, хронические рецидивирующие гнойные заболева-
ния различных органов, вызываемые анаэробными стрептококками, кото-
рые представляют большую группу патогенных бактерий, имеющих много
общих свойств.

Этиология. Бактерии имеют круглую форму; размеры их различны—
от 0,2—0,4 [A (Str. micros) до 1,5—1,8 ц В диаметре (Str. magnus). Распо-
лагаются парами, короткими цепочками, а некоторые виды — длинными
цепочками (Str. intermedius). Неподвижны, спор не образуют. Устойчивость
к нагреванию небольшая, большинство видов погибает при 60—80°втече-
ние 15—30 минут. Красятся по Граму положительно. Все виды желатину
не разжижают, кроме Str. evolutus. Растут на бульоне, давая сначала муть,
а затем обильный осадок на дне пробирки. Оптимальная температура роста
36—38а, рН среды 6—8,5. Колонии в глубоком агаре чечевицеобразные,
у Str. rnorbillorum колонии небольшие, точечные. На кровяном агаре
колонии мелкие, по 2 мм в диаметре, полупрозрачные, сероватые; истин-
ного гемолиза не дают. Str. foetidus, Str. putridus, Str. productus на кро-
вяном агаре вызывают неистинный гемолиз в виде коричневатой полоски
вокруг колонии; Str. morbillorum на кровяном агаре дает вокруг колоний
зеленоватый ореол. Молоко медленно сбраживают только отдельные виды
стрептококков. Сахаролитические свойства не очень активны, некоторые
виды сбраживают несколько Сахаров и спиртов с образованием кислотк.
Сероводорода и индола не вырабатывают. Некоторые штаммы растут в АО
и 40% желчи, другие растут только в 10% желчи или в ее отсутствие (Storie,
1940).

A. Prevot (1925) впервые предложил по морфологическим и биохими-
ческим свойствам разделить анаэробные стрептококки на три группы: пер-
вая группа — большие клетки, гнилостные, газогенные; вторая группа !—
мелкие клетки, не гнилостные, не газогенные, а пиогенные; третья rpyjr-
па — не газогенные, не гнилостные (табл. 24). Этой классификации рн
он придерживается и в данное время.

В связи с выделением новых видов анаэробных стрептококков (Sir.
asiattcus) Т. И. Медведевой (1948) была проведена работа по определению
их видовой принадлежности и сделана попытка классификации анаэробных
стрептококков. Современные работы показывают, что наличие жирных
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кислот и соединений серы в среде оказывает влияние на морфологию или
биохимические свойства стрептококков. Следовательно, классификацию
этих микробов необходимо производить только на стандартных средах.
Пользуясь такими средами, Hare, Wildy, Billett, Twort (1952) разделили
большое число анаэробных кокков (в том числе и анаэробных стрептокок-
ков) на 9 групп. Возможно, в будущем некоторые из анаэробных стреп-
тококков, рассматриваемые как отдельные виды, в действительности ока-
жутся идентичными друг другу.

Анаэробные стрептококки можно выращивать на различных жидких
и твердых питательных средах, применяемых в бактериологических лабо-
раториях. Для этого можно использовать бульон Мартена с 0,2—0,5% глю-
козы и без глюкозы, печеночный бульон, сывороточный бульон с нативной
сывороткой кролика или лошади, бульон из различных пептонов с глюко-
зой. Из твердых сред наиболее подходят сахарный агар, кровяной агар
с дефибринированной кровью кролика или барана, печеночный агар, полу-
жидкий агар.

Некоторые штаммы анаэробных стрептококков при выделении из орга-
низма плохо растут на средах, в связи с этим Н. П. Ченгери и Т. И. Мед-
ведева (1948) предложили применять бактериальные фильтраты, содержа-
щие ростовые факторы для стрептококков. Хорошие результаты были
получены при выращивании анаэробных стрептококков на печеночном
бульоне с фильтратом культуры сардины.

Mergenhagen и Scherp (1957) сообщают, что при выращивании Str.
putridus на химической среде с добавлением тиогликолата и агара необ-
ходимы были ростовые факторы, содержащиеся в триптическом гидролизате
казеина; Str. foetidus требует 16 аминокислот, 3 или 4 витамина; особенно
нужны для роста гуанин, урацин, глютаминовая и аспарагиновая кислоты,
рибофлавин и биотин. Три штамма анаэробных стрептококков, выделенных
из полости рта, требовали для роста 11 аминокислот, пурин и пиридин.

П а т о г е н н о с т ь д л я ж и в о т н ы х . Для животных эти стреп-
тококки большей частью непатогенны; лишь отдельные штаммы Str. put-
ridus и Str. intermedius иногда патогенны для морских свинок и мышей.
iHergenhagen с сотрудниками (1958) вызывали экспериментальную инфек-
цию Str. foetidus, Str. putridus и Str. intermedius у животных. При введении
кролику в кожу 100 000 000 бактерий возникала местная инфекция. Субок-
ципитальная инъекция 10 000 бактерий вместе с тиогликолатом, цистеи-
ном, глютатионом или в ассоциации со Staph. aureus также вызывала инфек-
цию у кроликов. Фильтраты стафилококков вместе с анаэробными стрепто-
кокками вызывали сильный некроз тканей. Гиалуронидаза стафилококков
является одним из факторов синергического действия на организм при
экспериментальной инфекции, вызванной анаэробными стрептококками.

Иммунология. Антигенные свойства анаэробных стрептококков очень
мало изучены. Stone (1940) изучал антигенные свойства 26 штаммов. Все
эти бактерии, убитые нагреванием, обладали антигенными свойствами
для кроликов. Полученные преципитины не были абсолютно специфичны-
ми, наблюдались перекрестные реакции, что указывало на существование
у отдельных видов общих антигенов.

Каждый вид анаэробного стрептококка обладает двумя или несколь-
кими антигенами. Кроме этого, у некоторых видов анаэрбных стрептокок-
ков были обнаружены антигены А, В и С гемолитических стрептококков.

Для дифференциации этих бактерий Т. И. Медведева (1946) применяла
реакции агглютинации, преципитации и связывания комплемента. Было
использовано 7 кроличьих сывороток с титром от 1:500 до 1:5000. Реакции
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агглютинации и преципитации оказались непригодными для идентифика-
ции анаэробных стрептококков: первая появлялась спонтанно, а вторая —
вследствие возникновения очень слабых колец, едва заметных при наслаи-
вании сыворотки на антиген. Кроме этого, при изучении 27 различных
видов анаэробных стрептококков наблюдалась групповая реакция агглю-
тинации и преципитации.

Применение реакции связывания комплемента для определения видов
анаэробных стрептококков требует дальнейшего изучения. Наиболее чув-
ствительным антигеном при постановке этой реакции оказался спиртовый
экстракт из стрептококков и живая культура. По данным Т. И. Медведе-
вой, все кроличьи сыворотки давали положительную реакцию связывания
комплемента с антигенами из гомологичных штаммов.

Meloni и Molina (1959) исследовали 7 видов анаэробных стрептококков
на присутствие специфических полисахаридов типов А, В, С, D, E, F, G,
Н, К, L, М и N, которые содержатся у аэробных стрептококков. Оказалось,
что Str. anaerobius, Str. micros, Str. putridus содержали 12 полисахаридов,
Str. lanceolatus содержал 9 полисахаридов. Отсутствовали полисахариды
типа А, Н, L и G, содержащиеся у аэробных стрептококков. Str. foefidus.
Str. productus, Str. parvulus не содержали полисахаридов, имеющихся у
аэробных стрептококков.

Б а к т е р и о ф а г . Для получения фага из анаэробных стрепто-
кокков Т. И. Медведева (1948) прежде всего адаптировала эти бактерии
к питательным средам, особенно те штаммы, которые плохо росли. В среды
добавляли фильтраты сарцины, дефибринированную кровь. Оптимальные
сроки размножения бактерий в питательных средах были в пределах 18—
48 часов. Полученные фильтраты были испытаны на- наличие фага, в слу-
чае его отсутствия фильтраты продолжали пассировать на культурах до
10 раз. Для обнаружения фага в фильтратах молодые 6-, 8-, 12-, 24-часовые
культуры засевали в пробирки на среды, в одну из пробирок добавляли
фильтрат, разведенный физиологическим раствором в отношении 1:10.
в количестве 0,1—0,2 мл. Вторая пробирка была контролем. После б—
18 часов учитывали результат. Можно также получать «стерильные пятна»
на кровяном агаре. Посев бактерий производили тщательным втиранием
их в поверхность среды, после чего выращивали культуру бактерий 2—
3 часа при 37° в анаэробных условиях, затем на поверхность посева нано-
сили каплю фильтрата, где предполагалось присутствие бактериофага;
эта капля распределялась по чашке узкой полоской. Результаты учиты-
вали через 6—9 часов. Лизис бактерий наблюдался и в более поздние сроки,
через 22—24 часа после посева. Применив эти методы, Т. И. Медведева
(1948) получала фагу Str.. putridus, Str. anaerobius; у других видов ан-
аэробных стрептококков получить фаг не удалось.

Распространение и вызываемые заболевания. Патогенные свойства
анаэробных стрептококков изучены недостаточно. Эти микроорганизмы
обнаруживаются у здоровых индивидуумов в различных полостях тела.
Наиболее часто они выделялись из дыхательных путей, изо рта, кишеч-
ника, влагалища и носоглотки.

В чистой культуре они высевались у людей при септических ранах
во время войны, при гангрене легкого, аппендицитах, при родовом сепсисе
и других заболеваниях. При различных заболеваниях у человека анаэроб-
ные стрептококки обнаруживались в ассоциации с другими бактериями.
Наиболее часто они обнаруживались в ранах с аэробными стрептококками
и стафилококками, кишечной палочкой, синегнойной палочкой, вульгар-
ным протеем и с анаэробами: CI. perfringens, Cl. sporogenes и др.
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По данным Gerard (1919), из 49 ран, зараженных аэробным стрепто-
кокком, из 10 был выделен облигатный анаэробный стрептококк, который
оказался в значительной степени резистентным к антисептикам. Colebrook
(1930) отмечает, что при послеродовой лихорадке обнаруживают гемоли-
тический стрептококк и обычно считают, что заболевание вызвано этим мик-
робом, так как он выделяется в 55—65% случаев лихорадки. Однако необ-
ходимо помнить, что анаэробный стрептококк может играть большую роль
при послеродовых инфекциях. В 17- описанных автором случаях общей
инфекции, вызванной анаэробными стрептококками, летальность дости- >
гала 39%. По мнению Brown (1930), анаэробный стрептококк в послеро-
довых инфекциях играет главную роль. Заболевания вызываются эндоген-
ным путем.

Lopez (1945) изучал нормальную флору вагины, он обнаружил, что
10% высеваемой микрофлоры составляли анаэробные стрептококки. Все
это указывает, что послеродовые и послеабортальные инфекции, вызы-
ваемые анаэробными стрептококками, имеют эндогенное происхождение.

Из гнойных плевритов, гнилостной эмпиемы, абсцесса легких Fisher
и Abernethy (1934) выделяли большое количество штаммов анаэробных
стрептококков вместе с другими гнойными бактериями. Некоторые из ан-
аэробных стрептококков вызывали у кроликов гнойный плеврит. Henthorne
и McDonald (1936) наблюдали 12 смертных случаев гангренозного на-
гноения, вызванного анаэробными стрептококками; эти возбудители один
раз были выделены в чистой культуре, .а в других случаях — вместе с аэроб-
ными бактериями. При бактериологическом исследовании 30 вяло текущих
абсцессов в легких Т. И. Медведева (1940) установила присутствие ан-
аэробных стрептококков в 11 случаях1.

Из инфицированных ран во время второй мировой войны (1939-—1945)
было: выделено большое количество штаммов анаэробных стрептококков.
Эти бактерии могут вызывать миозиты, очень похожие по клинике на мио-
зиты, вызываемые клостридиями (Hayward и Pilcher, 1945).

Т.И.Медведева (1948) сообщает, что Str. anaerobius вызывает вяло
текущие хронические, рецидивирующие гнойные заболевания. При нали-
чии этого микроба в челюстных ранах заживление их носило затяжной
характер.. Str. micros и Str. putridus вызывают бурное течение инфекции,
особенно первый, который дает тяжелые заболевания. При остеомиел-итах
с тяжелым течением и частым летальным исходом обнаруживается, как
правило, Str. micros.

При исследовании 48 больных хроническими верхушечными периодон-
титами анаэробные бактерии были выделены М. Д. Петренко и Я- Л. Фрид-
ман (1955) у 19 больных, из них у 2 больных — Cl. perfringens, а у 17 боль-
ных — анаэробные стрептококки.

Тщательное изучение анаэробных стрептококков было сделано
A. R. Prevot (1924, 1925, 1941, 1946), который разработал их классифика-
цию, дающую возможность определять вид этих бактерий. Prevot сооб-
щает (1955), что за 15 лет в его лаборатории было выделено 42 штамма
анаэробных стрептококков: Str. anaerobius (6 штаммов) — в случае гной-
ной варикозной (узловатой) язвы, в 3 случаях — гнойного плеврита, а
также при миозите грудных мышц и при послеродовой септицемии; Str.
putridus (6 штаммов) — при пиурии, вульвовагините, флегмоне горла,
послеродовой септицемии, кожной гангрене; Str. foetidus (5 штаммов) —
из абсцесса легких, абсцесса мочевого пузыря, при гнойном перитоните,
послеродовой септицемии, при гнойном адените; Str. productus(4 штамма)—
при легочной гангрене, остеофлегмоне, септицемии, абсцессе мозга; Str.
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lanceolatus (4 штамма) — при инфекции зуба, гнойном рините; Str. micros
(8 штаммов) — в 3 случаях гнойного плеврита, из гноя при сальпингите,
при абсцессе зуба, абсцессе мозга; Str. parvulus (3 штамма) — при гной-
ном синусите, абсцессе миндалин; Str. intermedius {2 штамма) — при гной-
ном плеврите, бактериемии, последовавшей за удалением зуба; Str. evolutus
(4 штамма) -— при гнойном паротите, гнойном плеврите.

Анаэробные стрептококки наиболее часто вызывают различные гной-
ные заболевания полости рта, дыхательных путей и послеродовую септи-
цемию, иногда миозиты гангренозного характера, гангренозный аппен-
дицит. Очень часто при военных ранах они являются причиной сепсиса,
некоторые авторы считают, что это бич войны.

Лечение. Для лечения гангренозных, гнойных и септических заболе-
ваний, вызванных анаэробньши стрептококками, применяют те же методы.
что и для лечения этих заболеваний, вызванных аэробами или ассоциацией
анаэробов с аэробами. Из специфических средств широко применяют химио-
терапевтические вещества и антибиотики. Вопрос о том, насколько эффек-
тивно действие этих веществ в отношении анаэробных стрептококков, изу-
чен недостаточно. Spaulding и Bondi (1940) изучили чувствительность
двух штаммов анаэробных стрептококков к сульфаниламиду: один оказался
чувствительным, а другой — резистентным. Во время второй мировой
войны Hayward и Pilcher (1945) для лечения миозитов, вызванных ан-
аэробными стрептококками, с успехом применяли пенициллин.

Hare, Wildy, Billett и Twort (1952) изучали чувствительность 6 групп
анаэробных кокков к антибиотикам и сульфаниламидам, среди этих кокков
было большое количество различных видов анаэробных стрептококков, все
они оказались чувствительными к хлормицетину, зуреомицину, террами-
цину, пенициллину, стрептомицину и сульфаниламидам. Были лишь рас-
хождения в чувствительности отдельных групп кокков к антибиотикам
и сульфаниламидам. Brocard с сотрудниками (1954) сообщает, что пени-
циллином удалось вылечить больного с абсцессом, вызванным Str. foetidus.
По данным Mattman и Senos (1957), Str. micros был чувствителен к пеницил-
лину, хлортетрациклину, окситетрациклину и другим антибиотикам.

Бактериологический диагноз. Для посева на среды используют раз-
личный материал, взятый от больного: гной из пораженной полости, взя-
тый шприцем, тампоном и другими методами, кусочки пораженной ткани,
при сепсисе — кровь, взятую стерильно из локтевой вены, выделения из ге-
ниталий при послеродовом или постабортальном сепсисе. Материал от
больного берут с соблюдением стерильных условий в стерильную посуду.
Посев на среды производят сейчас же или не более чем через 1—2 часа после
взятия материала от больного. Для выращивания используют бульон Мар-
тена с 0,2—0,5% глюкозы с кровью кролика, барана или с нормальной ло-
шадиной сывороткой. Можно также использовать другие жидкие среды:
печеночный бульон Тарроцци с глюкозой, казеиновые жидкие среды из трип-
тического гидролизата с глюкозой. Жидкие среды перед посевом необхо-
димо регенерировать кипячением 15—20 минут и обязательно покрывать
слоем жидкого вазелина толщиной 0,3—0,5 см. При выращивании во фла-
конах и больших пробирках, содержащих 'высокий столб жидкости, посевы
можно содержать в обычном термостате.

Одновременно должен производиться посев материала, взятого от боль-
ного, на кровяной агар с 5—10% дефибринированной кроличьей или ба-
раньей крови в чашках Петри. Для выращивания на плотных средах необ-
ходимо создавать строго анаэробные условия, помещая посевы на чашках
в микро- или макроанаэростаты. Выделение чистой культуры производится
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посевов на чашках Петри или же из жидких сред; бактерии пересева-
ся на агар высоким столбиком в пробирках для получения отдельных
чоний.

Определение вида анаэробного стрептококка производится по морфо-
"ии, окраске и биохимическим свойствам (см. табл. 24).
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ГЛАВА XXXVUl

НЕКРОБАЦИЛЛЕЗ

К- И. Матвеев

Некробациллез — это некротическое инфекционное поражение кожи
или слизистой. При генерализованной форме происходит образование
некротических участков во внутренних органах; в печени, легких, матке,
почках и других органах. Заболевание встречается у всех видов сельско-
хозяйственных животных, от которых заражаются люди, ухаживающие
за больными животными, а также при разделке мясных туш и обра-
ботке мяса.

Этиология. Некробациллез вызывается Sphaerophorus necrophorus,
от греческих слов necros — мертвый, phorus — образующий (Bergey, 1957).
Синонимы: Bact. necrophorum; Bacillus der Kalberdi phthirie (Lof-
fler, 1884), который открыл этого микроба впервые; Bacillus necrophorus
(Flugge, 1886); Bacteroides funduliformis (Bergey, 1930); Bacille de Scbmorl
(Weinberg, Nativelle, Prevot, 1937); Fusiformis necrophorus (Topley.
Wilson, 1955).

В патологическом материале Sphaerophorus necrophorus имеет вид па-
лочки 0,5—1,5x1,5—3 а, бактери-я очень полиморфна, особенно в куль-
турах на средах, где могут образовываться длинные нити до 80—100 и
и ветвящиеся формы. В старых культурах преобладают короткие палочки,
которые на средах бывают значительно толще, чем в патологическом мате-
риале. Бактерия является строгим анаэробом, неподвижна, капсулу и спо-
ры не образует, по Граму красится отрицательно. Разведенным фуксином
и щелочной метиленовой синькой красится неравномерно. Слабо окра-
шенные участки бывают значительно толще, чем хорошо окрашенные, и
располагаются на одинаковом расстоянии по длинной нити микроба, соз-
давая ложное впечатление присутствия спор (Я- Е. Коляков, 1952).

Микроб хорошо растет при 34—37° на жидких мясных питательных
средах, печеночном и мозговом бульоне с I % глюкозы под слоем вазелина.
Рост сопровождается помутнением среды, образованием газа и запаха,
напоминающего запах сыра. Оптимальная реакция среды рН 7,5—7,8.
На печеночном бульоне рост начинается через 24—48 часов в виде облач-
ка, которое увеличивается в течение 2—4 суток, к 8—10-м суткам происхо-
дит выпадение осадка и просветление среды. Для хранения штаммов хорошо
использовать полужидкую печеночно-мозговую среду с настоем сердца
и с 0,15% агара. Добавление к средам нативной бычьей сыворотки или



человеческой асцитической жидкости значительно улучшает рост Sph.
necrophorus. На среде из 20—40% асцитической жидкости наблюдался
максимальный рост (Lahelle, 1947).

В анаэробных условиях в микроанаэростате при давлении 4—6 мм
рт. ст. на сывороточном агаре микроб образует маленькие, круглые коло-
нии с ровными или неровными краями, непрозрачные, грязновато-белые
с желтоватым центром. На кровяном глюкозном агаре с 10—16% челове-
ческой или кроличьей крови микроб растет хорошо и вызывает гемолиз,
он слабо гемолизирует эритроциты осла. На чашках с влажным кровяным
1% агаром микроб растет обильнее и быстрее (через 16—20 часов), чем
на сухом кровяном 2% агаре, где рост наблюдается только через 2 суток.
Sph. necrophorus через неделю вызывает коагуляцию лакмусового молока
при нейтральной реакции. Желатину и свернутую сыворотку не разжижает.
Вырабатывает индол и сероводород. Аммиак не вырабатывает. Разлагает
с образованием кислоты и газа глюкозу, фруктозу и мальтозу. Не разла-
гает лактозу, сахарозу, маннит и глицерин. Не восстанавливает нитраты
в нитриты.

Некробактерии вырабатывают гемотоксин. Это свойство значительно
варьирует от штамма к штамму. Некоторые штаммы вырабатывают сильный
гемотоксин, другие же — едва обнаруживаемые следы токсина. Хорошее
образование токсина происходит на средах из свежего мяса с добавлением
пептона, 0,5% глюкозы, фосфата натрия и небольшого количества крови.
Сильное накопление гемотоксина происходит между первой и второй неде-
лей, а у некоторых штаммов гемотоксин накопляется значительно раньше
(Lahelle, 1947). Гемотоксин сохраняется в аэробных условиях при 4° в те-
чение 2 месяцев, при нагревании до 56° он полностью разрушается, во вре-
мя фильтрования большая часть его адсорбируется на фильтре. Гемотоксин
некробактерии лидирует эритроциты барана, крупного рогатого скота,
лошади, свиньи, морской свинки в течение 3 часов, а эритроциты кролика
и голубя — в течение 3—18 часов (Я- Р. Коваленко, 1954). Поиски некро-
токсина у возбудителя некробациллеза не увенчались успехом. По мнению
многих авторов, некротизирующий ткани фактор связан с бактериальной
клеткой.

В связи с отсутствием спор возбудитель некробациллеза является
нестойким микробом: при 65° тепла он погибает через 15 минут, кипячение
убивает его моментально, при высушивании на воздухе погибает через 24—
48 часов. Все дезинфицирующие вещества убивают его в течение 10—20 ми-
нут (Я- Р. Коваленко, 1943).

Несмотря на чувствительность микроба к высокой температуре и высы-
ханию, он может длительно сохраняться во внешней среде: в фекалиях
животных до 50 суток, в моче до 15 суток, на поверхности почвы, покрытой
травой, до 10 суток, в почве на глубине до 15 см~30 суток. Предполагают,
что в слежавшемся навозе, где достаточно тепла и имеются анаэробные
условия, возбудитель некробациллеза может не только сохраняться, а,
возможно, и размножаться (Я- Е. Коляков, 1952).

Иммунология. При внутривенной иммунизации животных (кролики)
убитыми или живыми некробактериями у них вырабатываются агглюти-
нины и комплементсвязывающие антитела. По данным Lahelle (1947),
реакции агглютинации и связывания комплемента пригодны для изучения
антигенных свойств Sph. necrophorus. В связи с тем что некоторые штаммы
этих бактерий в физиологическом растворе и в 0,2% растворе поваренной
соли дают спонтанную агглютинацию, при постановке этой реакции необ-
ходимо бактерии суспендировать в бульоне.
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Опыты с адсорбцией антител показали, что у Sph. necrophorus име-
ются штаммы, идентичные в антигенном отношении, но есть также сероло-
гические типы, отличающиеся по антигенным свойствам. Было установ-
лено наличие общих антигенов у возбудителя некробациллеза и фузобак-
терий; возможно, что это две серологические группы одного вида.

С целью серологической дифференциации 39 штаммов некробациллеза.
выделенных от различных животных, Я- Р. Коваленко (1954) приготовил
агглютинирующие сыворотки. Оказалось, что некоторые штаммы не агглю-
тинировались своими сыворотками, в то время как с гетерологичньши
сыворотками они давали агглютинацию в значительных разведениях. Опы-
ты с адсорбцией агглютининов показали наличие у бактерий большого
количества антигенных групп, не связанных происхождением от разных
животных.

В связи с широким распространением Sph. necrophorus в отдельных
местностях имеется значительное количество животных, являющихся носи-
телями этого микроба. Я- Р. Коваленко (1954) сообщает, что некоторые
сыворотки здоровых животных давали положительную реакцию агглюти-
нации с некробациллезным антигеном почти в тех же разведениях, что
и сыворотки больных животных. Это указывает на непригодность реакции
агглютинации для диагностики некробациллеза. Реакция связывания комп-
лемента у больных некробациллезом животных оказалась отрицательной.

В противоположность этому И. В. Захаров (1947) утверждает, что при
диагностике некробациллеза у лошадей РСК является положительной
и специфичной, что эта реакция с экстрактом из 3-недельных бактерий
Sph. necrophorus вполне пригодна для диагностики некробациллеза.
Н. А. Прудентов (1950) подтверждает специфичность РСК при диагностике
некробациллеза у овец. Dack (1938) и другие авторы утверждают, что им
удалось получить реакцию связывания комплемента с сыворотками боль-
ных людей и выделенными от них бактериями некробациллеза. Сравни-
тельное изучение штаммов анаэробных бактерий, похожих на возбудителя
некробациллеза, выделенных от человека при язвенном колите и Sph.
necrophorus от рогатого скота с помощью перекрестной агглютинации
и адсорбции агглютининов показало, что они разделены на серологические
группы. Происхождение этих штаммов не имеет отношения к серологи-
ческим группам, однако у них имеются общие антигены (Dack, Kirsner
и др., 1939; Walker, Dack, 1939). ";

О возможности получения иммунитета к некробациллезу у животных
после применения различных вакцин имеются противоречивые работы как
советских, так и зарубежных авторов. Одни авторы утверждают, что им
удалось иммунизировать животных против некробациллеза (Harnach, 1927;
А. Ревнивых, 1940), другие (Ф. И. Каган, Я. Р. Коваленко, 1937), наобо-
рот, отрицают возможность получения иммунитета к этой инфекции.

Патогенез и патологическая анатомия. Возбудитель некробациллеза
чаще проникает в организм человека через поврежденную кожу, слизистую
рта и кишечника. Далее у человека развивается местный процесс с обра-
зованием некротического очага в виде раны или же возникает генерализо-
ванная форма заболевания.

Я- Р- Коваленко (1954) указывает, что для развития некробациллеза
у животных необходимо не только заражение организма животного, но и
значительное ослабление его естественных защитных факторов. Этому спо-
собствует недостаточное или неправильное кормление, недостаток вита-
минов, истощение и ожирение, переутомление, охлаждение, катаральное
состояние слизистой желудочно-кишечного тракта и др. Механическое
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повреждение кожи и слизистой у животных, как и у людей, является весьма
благоприятным условием для заражения. Распространение этого микроба
по организму из очага поражения большей частью происходит гематоген-
ным путем, в особенности когда наблюдается поражение стенок кровенос-
ных сосудов. Подтверждением этого являются случаи выделения возбуди-
теля некробациллеза из селезенки и мышц животных при отсутствии в этих
органах очагов поражения. Это наблюдается в случае быстрой гибели
животного. При проникновении в кровь этих бактерий и продолжительной
жизни животного во внутренних 'органах происходит образование некро-
тизированных очагов. Это подтверждено экспериментально на разных
животных.

При повреждении кожи на руках, ногах и в других местах у людей
и контакте их с больными животными первичные явления некробациллеза
у людей развивались на поврежденной коже.

При вскрытии трупов людей, погибших от некробациллеза, обнаружи-
ваются абсцессы в органах, гнойные плевриты, гнойные артриты.

Патологоанатомические изменения в месте проникновения Sph. nec-
rophorus в ткани наружного покрова характеризуются выраженными сосу-
дистыми и пролиферативными изменениями соединительнотканных элемен-
тов. Наблюдается гиперемия, появляется экссудат, происходит отек ткани.
В дальнейшем процесс переходит в флегмонозное воспаление с некрозом
тканей. По мере развития процесса воспалительные явления постепенно
уменьшаются, кожа в месте отека покрывается язвами, при этом выделя-
ется значительное количество гнойно-некротического экссудата. Если про-
цесс ограниченный, омертвевшие ткани подсыхают, в центре некротиче-
ского очага образуется отверстие, из которого выделяется гной. Омерт-
вевшая кожа отделяется, фибринозные массы рассасываются, язвы умень-
шаются, постепенно наступает рубцевание.

Если патологический процесс прогрессирует, происходит омертвение
новых участков тканей. Некробактерии постепенно проникают в более
глубокие их слои, вызывая новые поражения. В открытых ранах всегда
присутствует различная другая микрофлора, которая осложняет течение
заболевания (Я- Р. Коваленко, 1954).

Клиника некробациллеза у человека. Длительность инкубационного
периода недостаточно выяснена; предполагают, что она равна 5—8 суткам.
По данным А. Ф. Аникина (1956), инкубационный период равен 5 суткам.

В начале заболевания на месте внедрения возбудителя возникает без-
болезненный инфильтрат. Через некоторое время в центре инфильтрата
образуется некротический участок, а затем язва с крутыми неровными
краями и дном черного цвета. В некоторых случаях отмечают повышение
температуры до 39—40° и резкое ухудшение общего состояния больного,
при этом наблюдается регионарный лимфаденит (А. Тер-Карапетян, 1961).

Wochlstein (1929) наблюдал некробациллез у ветеринарного врача,
который удалял плаценту у коров. Вначале у него появился бледно-крас-
ный участок на нижней части руки. Покраснение постепенно расширялось,
и в его центре появился грязно-черный некроз, окруженный геморрагиче-
ской зоной. В выделениях из раны были обнаружены палочки, типичные
Для возбудителя некробациллеза. Gunningham (1930) описал 2 случая
некробациллеза у человека. У девочки наблюдался летальный сепсис с абс-
цессами во внутренних органах, а у другого больного был абсцесс в горле,
осложненный плевритом, перикардитом и бронхопневмонией. Из гноя боль-
ных был выделен микроб, имеющий морфологию и биологические свойства,
типичные для Sph. necrophorus. Shaw и Bigger (1934) наблюдали абсцесс
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в левом легком, вызванный возбудителем некробациллеза. Выделенный
из гноя микроб имел морфологию и биологические свойства, характерные
для Sph. necrophorus.

Esbach и Apard (1935) наблюдали некробациллез у мужчины и его
жены, ухаживавшими за овцами, больными некробациллезом. У мужчины
были пустулы и маленькие язвочки на одной руке. Удаление покровного
эпителия вскрыло гнойную, экссудативную поверхность. У женщины были
красные папулы на обеих руках. Отдельные папулы достигали 1 см в диа-
метре и были твердой консистенции. Обоих больных лихорадило. При пунк-
ции папулы в серозной жидкости были обнаружены грамотрицательные
нитевидные бактерии длиной около 60—100 [*.. После лечения йодной на-
стойкой с глицерином заболевание у мужчины и женщины исчезло. Име-
ются сообщения о том, что возбудитель некробациллеза может вызывать
язвенный колит у человека. Dack с сотрудниками (1935) у 3 больных язвен-
ным колитом выделил анаэробную грамотрицательную палочку, имеющую
морфологию и биологические свойства, характерные для Sph. necrophorus.

Jones (1944) сообщил о случае пуэрперальной септицемии у женщины,
вызванной пенициллинорезистентным Sph. necrophorus. Состояние было
очень тяжелое. Лечение многократным переливанием крови привело к вы-
здоровлению больной.

. Два случая некробациллезау человека наблюдали Owen и Spint (1948).
У одного больного была смертельная септицемия, а у другого—вторичный
абсцесс мозга после хронического отита. Лечение пенициллином привело
к выздоровлению. После бронхопневмонии, вызванной Sph. necrophorus,
у мужчины 59 лет развились септицемия, плеврит и метастазы. Больной
умер.

Т. А. Погребщикова и А. К- Мальцева (1955) наблюдали 5 случаев
некробациллеза кожи у людей. У одного больного поражение кожи на лице
локализовалось в области подбородка, у другого — на голове в височной
области,, a v пттнгш wpunin.... « J « у
о z. оолы1ых,_попяже1удуйо1"^:1'гйс1 fiiKV^'SHaeonvYnnpnwnui-rv «л. -
хг е, *-' ---г- —.-".- иил.».», распил гнавшиеся на кистях и пальцах
рук, имели внешнее сходство с «узелками доильщиц». Основным доказатель-
ством правильности поставленного диагноза эти авторы считают обнару-
жение возбудителя некробациллеза в патологическом материале. Все наб-
людавшиеся больные имели контакт с овцами, больными некробациллезом.
Остро протекающий случай некробациллеза у человека описан А. Ф. Ани-
киным (1956). При обработке сырого мяса женщина повредила кожу на
тыльной поверхности руки. Через 5 дней после этого на травмированных
участках кожи развился воспалительный процесс в виде ограниченной крас-
ноты и папулезных уплотнений круглой формы до 2 см в диаметре, резко
отграниченных от здоровой кожи. Элементы плотноватой консистенции
выстояли над уровнем окружающей кожи на 0,5 см. Поверхность папул,
в центральной части слегка запавшая, сине-багрового цвета, с более свет-
лым оттенком по периферии. В центре одной папулы образовалась язва
с круглыми неровными краями и некротическим дном черного цвета. Через
2 дня после поступления в клинику явления некротического распада уси-
лились. Позднее развился резкий отек правой кисти, лимфаденит в области
правого предплечья. Температура больной повысилась до 39—40°. Дыха-
ние было учащено, до 50—55 в минуту, пульс 100—110 ударов в минуту.
При исследовании мазков-отпечатков и при посеве на среду Китт—Тароцци
был обнаружен возбудитель некробациллеза.

Этот случай некробациллеза протекал как тяжелое инфекционное
заболевание. После лечения пенициллином больная выздоровела.
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В дальнейшем А. Ф. Аникин (1961) сообщил еще о 2 случаях некро-
бациллеза — у мальчика, получившего травму носа в свинарнике, и у жен-
щины, поранившей руку при обработке мяса. В местах ранения развились
язвы темно-багрового или сине-багрового цвета. В обоих случаях при бак-
териологическом исследовании обнаружен Sph. necrophorus. Лечение био-
мицином по 50 000—-100 000 ЕД 4 раза в день и повязка с пенициллиновой
мазью дали удовлетворительные результаты, через 3—10 дней наблюдалось
значительное улучшение состояния больных.

По данным Alston (1955), в Англии наблюдался 21 случай некробацил-
леза у человека; 12 из них были этим автором бактериологически подтверж-
дены. Генерализованная форма некробациллеза с гнойными абсцессами
в органах наблюдалась у 13 человек, мастоидит — у 1, инфицирование раны
при кесаревом сечении — у 1, артрит коленки — у 1, абсцесс шеи — у 1,
перитонзилярный абсцесс — у 1, пневмония — у 1, абсцесс в легком —
у 1, постабортальный сепсис — у 1. Из 21 больного некробациллезом умерло
14 человек.

Д и а г н о з и п р о г н о з . Клинический диагноз некробациллеза
у человека является трудным. Некоторые авторы выдвигают в качестве
признака этой инфекции у человека особый запах гноя, похожий на запах
сыра. Пока микроб не обнаружен в выделениях больного, заболевание обыч-
но проходит под диагнозом: абсцесс, септицемия или пиемия. В большинст-
ве случаев у больных развивается лейкоцитоз, иногда желтуха, в таких
случаях подозревают болезнь печени или инфекционную желтуху. Прог-
ноз зависит от распространения инфекции из первичного очага и от коли-
чества гнойных метастазов в органах. Это подтверждают также данные
Scheuer- Karpin и Pleger (196(3) о некробациллезе у людей в ФРГ.

Лечение н е к р о б а ц и л л е з а у человека мало разработано.
Т. А- Погребщикова и А. К- Мальцева (1955) местно применяли 15% акри-
хиновую мазь; через 2 недели наблюдалось почти полное исчезновение узел-
ков. Некоторые элементы подвергались электрокоагуляции. Крупный узел
в области подбородка у одного больного был удален хирургическим путем.
А. Ф. Аникин для лечения острой формы некробациллеза у человека при-
менял пенициллин по 100 000 ЕД через 4 часа внутримышечно (всего
20 000 000 ЕД) и одновременно стрептомицин по 500 000 ЕД внутримышеч-
но 2 раза в день (всего 16 000 000 ЕД). Местно применяли ванночки из мар-
ганцевокислого калия (1:2000), а также повязки с 10% синтомициновой
эмульсией. Применение всех этих средств привело к излечению больной.
В дальнейшем при 2 случаях местного некробациллеза А. Ф. Аникин при-
менил биомицин 50 000 — 100 000 ЕД 4 раза в день и повязку с пени-
циллиновой мазью. Через 3—10 дней состояние больных улучшалось.
Hemmens и Dack (1939) сообщили о лечебном действии сульфаниламида при
экспериментальном некробациллезе у кроликов. У леченых животных
поражения становились локализованными, а у контрольных наблюдалось
распространение процесса. По данным Я- Р. Коваленко (1954), при лече-
нии экспериментального некробациллеза у кроликов и белых мышей пени-
циллин оказывался недостаточно эффективным, а грамицидин не оказывал
лечебного действия.

Выделенные штаммы Sph. necrophorus отличаются друг от друга по
чувствительности к антибиотикам- Некоторые оказались чувствительными
к пенициллину (Ruys, 1947), другие—к хлортетращшгану (McVay с соав-
торами, 1949). По данным Fisher и McKusick (1953). из многих штаммов
Sph. necrophorus, выделенных из разных мест от 14 больных, 10 были чув-
ствительны к пенициллину, 6 — к хлорамфениколу, 7 — к хлортетрацик-

М 45 рук-во но микробиологии, том VII
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лину, 3 — к окситетрациклину, 7 штаммов были высокорезистентны к стреп-
томицину. Alston сообщает, что штамм возбудителя некробациллеза, выде-
ленный у одного больного, был чувствителен к пенициллину, стрептоми-
цину, хлортетрациклину, хлорамфениколу и сульфаниламиду.

Химиотерапевтические вещества и антибиотики оказались эффектив-
ными и при лечении некробациллеза у животных.

Свистунов (1940) вылечил стрептоцидом за несколько дней 10 больных некробацилле-
зом оленей, стрептоцид применялся per os по 3 г на прием 1 раз в день. А. Гончаров, И. Го-
лосов, Л. Матушевский и П. Иванов (1950) для лечения некробациллеза у оленей использо-
вали красный и белый стрептоцид, сульфидин, норсульфазол, сульфазол, сульфадиазик.
Препараты давались per os, внутривенно и применялись местно на рану после очищения ее
от некротизированных тканей и гноя. Из 313 больных животных 260 аыздоровели, средняя
продолжительность лечения 11 дней. Tzorzakis (1952) сообщает, что различные сульфанил-
амиды были эффективны при лечении некробациллеза у домашних животных.

Об успешном применении террамицина и пенициллина для лечения некробациллеза
у овец сообщил Р. А. Ахмеджанов. Положительные результаты были получены также при
лечении некробациллеза у северных оленей биомицином и бициллином-3 (В. Н. Низовцев»
и у крупного рогатого скота и овец при применении биомицина и террамицина (Ф.И. Кагак
и В."И. Соломатин, 1963).

Применение антибиотиков и сульфаниламидов при некробациллезе
у людей также является перспективным.

Бактериологический диагноз. Для диагностики некробациллеза
Я- Р. Коваленко (1954) рекомендует ряд методов: клинико-бактериологи-
ческий; выделение культур из пораженных тканей; испытание материала,
полученного от больных на лабораторных животных; серологические ме-
тоды.

Клинико-бактериологический метод применяется для диагностики по-
ражений кожи и слизистых оболочек. Из патологического материала, взя-
того на границе живой и некротизированной ткани, готовят мазки, фикси-
руют и окрашивают. В случае обнаружения в мазках зернистоокрашенных
нитей или тонких длинных палочек можно предполагать заболевание нек-
робациллезом. Окончательное заключение делается после выделения чис-
той культуры возбудителя некробациллеза.

Материал от больного, взятый, как указано выше, растирают в сте-
рильной ступке, эмульгируют и засевают в расплавленную, затем охлаж-
денную до 43—46° среду: сывороточный агар, сахарный агар, агар с кровью.
Посевы производят в 5 и более тонкие пробирок, перенося пипеткой мате-
риал из одной пробирки в другую. В последних пробирках получают боль-
шое разведение посевного материала. Через 2—3 суток наблюдается рост
в последних пробирках в виде отдельных колоний. Полученный материал
засевают также на кровяной агар в чашках Петри, которые сейчас же после
посева помещают в микро- или макроанаэростат и выкачивают из него
воздух. Свободный доступ кислорода весьма неблагоприятно влияет на воз-
будителя некробациллеза. На средах столбиком и на кровяном агаре про-
сматривают колонии и наиболее похожие на колонии Sph. necrophorus
пересевают на жидкие и плотные питательные среды. В случае получения
чистой культуры устанавливают ее принадлежность к возбудителю некро-
бациллеза путем изучения морфологии, тинкториальных, культуральных
и биохимических свойств, а также постановкой реакции агглютинации
и РСК с сыворотками, приготовленными в лаборатории.

Кроме кусочков ткани, взятых на границе пораженной и живой ткани,
для бактериологического исследования можно использовать гной из язв
на поверхности тела или из полостей при поражении внутренних органов,
а также пунктат, полученный из папулезных образований на коже рук,
ног или в других местах, где они обнаружены.
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При бактериологическом исследовании трупов материал необходимо
брать из некротических очагов, обнаруженных во внутренних органах
(печень, селезенка, легкие, почки и др.). Стерильно взятые небольшие ку-
сочки некротизированной ткани переносят в печеночный бульон или моз-
гоьую среду под слоем вазелина. В случае роста делают мазки, микроско-
пируют их; если бактерии имеют сходство с возбудителем некробациллеза,
выделяют чистую культуру и производят ее определение. При взятии
материала из органов с кусочков некротизированной ткани делают мазки,
окрашивают и микроскопируют.- Одновременно растирают в специальной
ступке кусочки некротизированной ткани, полученную эмульсию засевают
на среды столбиком в узких пробирках и на кровяной агар в чашках Петри.
В случае исследования сильно загрязненного материала посторонней мик-
рофлорой, мешающей выделению Sph. necrophorus, Я- Р. Коваленко реко-
мендует добавлять к агару с кровью и другим плотным средам 5—6% эти-
лового спирта для подавления роста В. proteus vulgaris.

Биологический метод диагностики некробадиллеза проводят одновре-
менно с бактериологическим. Его чаще применяют, когда полученный
материал от больного сильно загрязнен посторонней микрофлорой. Эмуль-
сию из тканей пораженной области, гной или пунктат из папул вводят
белым мышам у основания хвоста в дозе 0,2—0,4 мл, кроликам—подкожно
в область брюшных мышц или под кожу уха и внутривенно 0,5 — 1 мл.
У мышей в месте введения материала от больного развивается некротический
процесс, они погибают на 8—10-й день; при посеве материала, взятого
на границе живой и пораженной ткани, можно выделить Sph. necrophorus.
У кроликов некротический процесс захватывает большие участки кожи.
На 4—5-е сутки с момента заражения или в случае гибели кролика в не-
кротической ране можно также обнаружить возбудителя некробациллеза.

Серологическая диагностика некробациллеза пока мало разработана.
По применению серологических реакций для диагностики этого заболе-
вания имеются противоречивые данные. По мнению Lahelle (1947), реак-
ция агглютинации и реакция связывания комплемента пригодны для изу-
чения антигенных свойств Sph. necrophorus, однако он ничего не говорит
о применении этих реакций для диагностики некробациллеза у больных.
Dack с соавторами (1939) утверждает, что люди, больные язвенным коли-
том, чаще имеют антитела к некробактериям и что их титры были значи-
тельно выше, чем у здоровых людей. В связи с наличием агглютининов
к Sph. necrophorus у здоровых людей применение реакции агглютинации
для диагностики некробациллеза у людей малоперспективно. Для диагно-
стики некробациллеза у животных она также не пригодна в связи с нали-
чием агглютининов к возбудителю некробациллеза у здоровых животных.

Beerens (1954) использовал реакцию гемагглютинации для дифферен-
циации Sph. necrophorus и Sph. fundulifornis. Первый быстро агглютини-
ровал эритроциты нескольких видов животных и человека, а второй, наобо-
рот, не агглютинировал эритроциты ни одного вида животных и человека.

Ограниченное применение реакции связывания комплемента для диаг-
ностики некробациллеза у животных, по-видимому, возможно. Серологиче-
ская диагностика этого заболевания требует дальнейших исследований.

Эпидемиология. Источники заражения людей некробациллезом доволь-
но обширны, Сейчас хорошо известно значительное распространение этого
заболевания среди всех видов домашних животных и птиц. Описанные
в литературе случаи заболевания людей некробациллезом были всегда
связаны с контактом с больными животными или продуктами животного
происхождения. По-видимому, устойчивость человека к этому заболева-

4 5 *
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нию значительна, встречается оно у людей не очень часто. Однако, по сооб-
щению Я- Р. Коваленко (1954), за последние 20 лет было зарегистриро-
вано свыше 50 случаев заболевания некробациллезом людей. В большинстве
случаев люди заражались от больных животных, но были случаи зараже-
ния людей, работающих с культурами Sph. necrophorus. Это указывает
на значительную вирулентность отдельных штаммов этого микроба для
людей.

Alston (1955) сообщает о 269 случаях некробациллеза у человека.
которые наблюдались в разных странах: в ФРГ — 94, США — 87.
Венгрии — 24, Голландии — 15, Англии — 10, Франции — 31, в бывшем
французском Индокитае — б и в Скандинавии — 2. В первую наимень-
шую группу входили инфекции кожного покрова и подкожной клетчатки
у людей. Вторая группа включала заболевания, начинающиеся в области
глотки после удаления миндалин и в результате других причин. Третья
группа, самая большая, состояла из многих поражений Sph. necrophorus
половых путей женщин, в большинстве случаев после аборта и родов,
а также заболеваний кишечника, мочевого тракта у мужчин и женщин.
К четвертой группе принадлежали эмпиемы с абсцессами в легких или без
них, в этих случаях инфекция проникала через дыхательные пути. В послед-
них трех группах пиемия и абсцессы встречались во многих случаях забо-
леваний людей некробациллезом. Источник инфекции не всегда можно было
связать с заражением от животных. Говорить о наличии возбудителя некро-
бациллеза у некоторых здоровых людей пока еще нет оснований, этот воп-
рос требует изучения.

Профилактика. В профилактике некробациллеза у людей решающее
значение имеет ликвидация некробациллеза у животных. Для этого необ-
ходимо соблюдение гигиенических условий содержания скота: ликвидация
сырых помещений, нормальное кормление, содержание в отдельных поме-
щениях и на отдельных пастбищах больных животных, своевременный убой
не поддающихся лечению животных. Очень важно ограждение водоисточ-
ников от заражения выделениями животных. При введении в стадо новых
животных обязателен карантин. Для профилактики некробациллеза у лю-
дей ведущее значение имеют личная гигиена и меры личной профилактики,
особенно при уходе за больными животными. Следует часто менять белье,
ежедневно принимать душ, часто производить дезинфекцию рабочей одеж-
ды. Необходимо держать в чистоте руки, а после контакта с животными
каждый раз мыть их дезинфицирующими растворами. Нужно избегать
ранения ног и рук, при лечении больных животных надевать стерильные
резиновые перчатки, применять ватно-марлевые повязки налицо, вовремя
работы часто менять халаты, шапки, косынки.

Молоко и мясо таких животных следует употреблять в пищу только
после термической обработки.
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БАКТЕРОИДНЫЙ СЕПСИС

Т. И. Булатова и К. И. Матвеев

Бактероидный сепсис — болезнь людей, вызываемая неспорообразую-
щими анаэробными бактериями из семейства Bacteroidaceae и проявляю-
щаяся образованием гнойных очагов во внутренних органах с последующей
септицемией.

Э т и о л о г и я . Палочки из семейства Bacteroidaceae очень варьи-
руют по размеру от коротких, тонких до длинных, нитевидных, разветвлен-
ных форм. В этой группе бактерий имеет место, плеоморфизм. Микробы
этого семейства могут быть подвижными и неподвижными; первые обладают
перитрихиальньши жгутиками. Окрашиваются микробы по Граму отри-
цательно, не образуют спор. Некоторые виды образуют капсулу.

Семейство Bacteroidaceae делится (Bergey, 1957) на пять родов: Bacte-
roides, Fusibacterium, Dialister, Sphaerophorus, Strep tobacillus. К роду
Bacteroides относятся палочки с округленными концами, а к роду Fusiba-
cterium — палочки с заостренными концами. Отличительной особенностью
этих двух родов является строгий анаэробиоз, а ширина микробов больше
0,3 [J. (до 1,5 fi). К роду Dialister относятся строго анаэробные палочки,
клетки которых имеют в диаметре 0,15 р и меньше. Два последних рода
семейства Bacteroidaceae отличаются от первых трех плеоморфизмом кле-
ток. Один из них, палочки которого являются строгими анаэробами, назы-
вается родом Sphaerophorus, второй, клетки которого являются факуль-
тативными анаэробами, называется родом Streptobacillus,

Род Bacteroides делится на два подрода. Первый подрод — Ristella. Это
неподвижные микробы. Они делятся на образующие капсулу (Bacteroides
viscosus и Bacteroides variabilis) и бескапсульные формы (описано 26 ви-
дов). Второй подрод — Zuberella. К нему относятся подвижные палочки.
Он в свою очередь делится на группу газообразующих (Bacteroides ser-
pens) и газонеобразующих (Bacteroides variegatus).

Наиболее часто при септицемиях и внутренних нагноениях у людей
встречаются Bact. fragilis, Bact. insolita, Bact. pseudoinsolita, Bact. me-
laninogenicum, Bact. funduliformis, Bact. necrophorum, Bact. serpens и др.

Prevot (1955) выделил от больных 32 штамма Ristella (из них Bact.
insolita — 11 штаммов, Bact. pseudoinsolita — 8 штаммов, Bact. clostri-
diiformis — 5 штаммов и др.) и 4 штамма Zuberella (Bact. serpens, Bact.
mobilis, Bact. nova, Bact. constellata).
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Eggerth и Gagnon (1933) выделили из фекалий человека 118 штаммов
бактероидов и разделили их на 18 видов, только два из этих видов были
описаны ранее.

Eiken (1958) выделил 21 штамм неспорогенных анаэробов из 1097 проб
гноя, мокроты, фекалий, полученных от 798 больных людей.

Heinrich и Pulverer (1960) обследовали 621 случай инфекций у челс-
века и животных, при которых они выделили R. melaninogenica.

R i s t e l l a f r a g i l i s . Наиболее характерным представителем
бескапсульных бактерий подрода Ristella является Bact. fragilis (Ristella
fragilis). Это неподвижная, прямая или слегка изогнутая грамотрицатель-
ная палочка размером 0,5x1 ft, часто располагается парами или корот-
кими цепочками из 3—4 палочек, является строгим анаэробом, растет
очень медленно на твердых и жидких питательных средах (инкубация
должна продолжаться не менее 5 дней). Добавление свежей сыворотки
или крови животных к питательным средам необязательно, но значительно
улучшает рост микроба. Колонии на кровяном агаре появляются на 3—
5-й день. Их диаметр меньше 1 мм. Гемолиза не отмечается. В мясных
бульонах микроб хорошо растет через 48 часов, образуя характерное по-
мутнение. Ферментирует некоторые сахара (глюкозу, фруктозу, сахарозу,
мальтозу, арабинозу) с образованием кислоты и незначительного коли-
чества газа. Желатину не разжижает, индол и сероводород не образует.

R i s t e l l a m e l a n i n o g e~n i с а. К бескапсульным подрода
Ristella относится также Bact. melaninogenica (Ristella melaninogenica).
Это небольшая грамотрицательная палочка размером 0,5—0,8x1—2 р.,
строгий анаэроб. Этот микроб хорошо растет на кровяном агаре, образует
гладкие или шероховатые колонии размером 1—3 мм в диаметре, гемолиз
дает редко. Обычно в культурах издает неприятный гнилостный запах.

Установлено, что этот микроб неспособен синтезировать гематин и тре-
бует этой субстанции как фактора роста. Количество выросших колоний
микроба обычно пропорционально количеству добавленной крови.

Последними исследованиями Gibbons и McDonald (1960) показано, что
12 штаммов R. melaninogenica из 14. выделенных из полости рта, требо-
вали для роста гемин, а 6 из них — еще и фактор, который относится к
группе витамина К-

На кровяном агаре R. melaninogenica образует черный пигмент, кото-
рый не является меланином. Почернение колоний на кровяном агаре обыч-
но начинается с центра. Нередко встречаются колонии с черным приподня-
тым центром, хотя края их бесцветные. Этот черный пигмент представляет
собой комплекс гематина и бактериального протеина.

R. melaninogenica ферментирует некоторые сахара (глюкозу, фрук-
тозу, сахарозу, мальтозу, лактозу, маннит) с образованием кислоты и газа.
Эти свойства варьируют от штамма к штамму.

Z u b e r e l l a s e r p e n s . Характерным представителем рода Zu-
berella является Bact. serpens (Zuberella serpens). Это подвижная, строго
анаэробная грамотрицательная палочка, которая является реснитчатым
перитрихом. Ее размеры колеблются в пределах 0,7x1,5—2 р. На кровя-
ном агаре в анаэробных условиях образует мелкие колонии, гемолиза
не дает. При росте появляется неприятный запах. На мясном бульоне дает
хороший рост с общим помутнением. Ферментирует сахара (фруктозу, галак-
тозу, мальтозу, лактозу) с образованием кислоты, но не газа. На жидких
средах, к которым добавлена глюкоза с цистеином, микроб образует газ.
Слабо разжижает желатину. Индол и сероводород не образует. Морфоло-
гия Z. serpens значительно изменяется на средах, содержащих пенициллин.
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Бактероиды являются нормальными обитателями верхних дыхательных
путей, толстого кишечника, половых органов. В определенных условиях,
например при хронических заболеваниях, хирургических вмешательствах,
цистоскопии, они могут попадать в кровяное русло и вызывать септицемию
либо проникать во внутренние органы и ткани, вызывая в них абсцессы
(Eggerth и Gagnon, 1933; Rubin и Boyd, 1958; Eiken, 1958; Vinke и Borghaus.
1963). До сих пор в литературе дискутируется вопрос о том, действительно ли
эти микробы могут вызывать патологические состояния у человека и живот-
ных или они являются вторичными — сопутствующими основному возбу-
дителю. Как видно из ряда работ, неспорогенные анаэробы часто встре-
чаются в ассоциации с другими бактериями как в здоровом, так и в боль-
ном организме. Однако за последние 20—30 лет в зарубежных странах нако-
пился очень большой клинический и экспериментальный материал, который
говорит о несомненной роли неспорогенных анаэробов из семейства бакте-
роидов в патологии человека и животных, хотя многими исследователями
отмечено, что до сих пор знания о неспорогенных анаэробах являются все
еще весьма ограниченными. Существуют еще виды бактероидов, роль и зна-
чение которых в патологии человека не установлены.

П а т о г е н н ы е с в о й с т в а д л я л а б о р а т о р н ы х жи-
в о т н ы х . Большинство выделенных штаммов R. fragilis являются непа-
тогенными для лабораторных животных. Лишь некоторые из них вызы-
вают абсцессы у морских свинок, приводящие к истощению и смерти, иног-
да наступает медленное выздоровление. В ассоциации с другими анаэро-
бами R. fragilis может давать у кроликов гангренозные отеки и при внутри-
венном введении медленную смертельную интоксикацию.

У кроликов и морских свинок подкожная инъекция культуры R. me-
laninogenica вызывает смертельную некротическую гангрену, в процессе
которой наблюдается фаза бактериемии. Белые мыши оказались невоспри-
имчивыми к этому виду бактероидов. Pulverer и Heinrich (I960) считают,
что патогенная сила этого микроба объясняется гемотоксином, протеоли-
тическими эйзимами, плазмокоагулазой и фибринолизином.

И м м у н о л о г и я . Антигенная структура бактероидов почти не
изучена. Eggerth и Gagnon (1933), изучая реакцию агглютинации 18 штам-
мов бактероидов, выделенных ими из 60 образцов фекалий взрослых людей,
установили, что кроличьи иммунные сыворотки, как правило, являются
штаммоспецифическими (а не видоспецифическими), поэтому реакция агглю-
тинации не предсташгяет никакой ценности для идентификации и класси-
фикации видов бактероидов.

Имеются лишь отдельные сообщения о наличии нескольких серологи-
ческих групп среди видов бактероидов, встречающихся наиболее часто.
Smith (1955) отмечает, что в антигенном отношении вид R. fragilis не явля-
ется гомогенным. Pulverer (1958) сообщил о наличии четырех серологиче-
ских групп у R. melaninogenica, установленных по реакции агглютинации
и преципитации.

R. melaninogenica является единственным микробом среди неспоро-
генных анаэробов, который может давать феномен Шварцмана. При выра-
щивании на жидких питательных средах этот микроб образует токсическую
субстанцию, с которой и связывают указанный феномен. Предварительная
подкожная инъекция кролику фильтрата R. melaninogenica сопровождает-
ся обычно геморрагическим некрозом места подкожной инъекции при
последующей внутривенной инъекции фильтрата тому же животному. Счи-
тают, что подобный механизм может иметь место при легочной гангрене„
вызванной R. melaninogenica.



К л и н и к а и т е ч е н и е б о л е з н и . Чаще всего бактероиды
являются возбудителями внутренних нагноений и септицемии. Одни или в
ассоциации с другими бактериями неспорогенные анаэробы обычно встре-
чаются в случаях острого аппендицита, гангрены легких, при гнойных
плевритах и абсцессах легких, печени, почек,мозга и других органов,
при перитонитах, расстройствах кишечника, особенно у грудных детей,
и нередко при септицемиях. Обычно такие септицемии являются следствием
незначительных местных инфекционных процессов (ангина, отит) или
ассоциируются с различными желудочно-кишечными заболеваниями (рак
толстой кишки, абсцессы печени, перфорация желудочно-кишечного тракта,
хронический язвенный колит). Особенно следует обратить внимание на сеп-
тицемии, возникающие в результате послеродовой травмы и абортов. Ргё-
vot описывает 7 таких случаев, В одном из них у женщины 35 лет после
родов (родился мертвый ребенок) появилось тяжелое лихорадочное состоя-
ние. Гемокультура на аэробы была отрицательной, а посев на анаэробы
оказался положительным. Была выделена чистая культура R. fragilis.
Развилась кишечная геморрагия, затем желтуха, и больная умерла. На
вскрытии был обнаружен большой абсцесс и некроз печени, бронхопнев-
мония.

Обычно в случаях септицемии или внутренних нагноений, вызванных
неспорогенными анаэробами, температурная реакция бывает неравномер-
ной, с заметным спадом по утрам и" повышением к вечеру; характерны
ознобы. Часто наступает коллапс. Нередко болезнь протекает медленно.
В результате длительной болезни могут образоваться гнойные метастазы
в различные внутренние органы (легкие, печень, почки и др.). Нередко
заболевание сопровождается пиурией, циститом, гематурией. В крови при
этом наблюдается гиперлейкоцитоз с нейтрофилезом.

Летальность при септицемиях, вызываемых анаэробными неспороген-
ными микробами, достигает 25% и более (до 83% по Rubin и Boyd, 1958).

При постановке клинического диагноза врачу следует подозревать
бактероиды при абсцессах внутренних органов и перитонитах. Часто гной
имеет гнилостный неприятный запах. Врачу необходимо сделать исследо-
вание на бактероиды во всех случаях болезней неизвестной этиологии,
которые не поддаются обычному лечению. Отмечено, что клинические при-
знаки и симптомы бактероидных инфекций сильно варьируют в зависимо-
сти от тяжести болезни и пораженного органа.

Л е ч е н и е . Наиболее эффективным средством при лечении инфек-
ций, вызываемых бактероидами, являются антибиотики. Рекомендуются
ауреомицин, террамицин, окситетрациклин, хлорамфеникол, эритромицин,
олеандомицин.

В ряде случаев лечение пенициллином или стрептомицином дает хоро-
шие результаты, однако некоторые бактероиды резистентны к этим
антибиотикам. Введение антибиотиков должно быть продолжительным. Ре-
комендуется переливание крови, хирургический дренаж абсцессов, введение
в организм достаточного количества жидкости.

Б а к т е р и о л о г и ч е с к а я д и а г н о с т и к а . При подозре-
нии на бактероидный сепсис, при абсцессах и других нагноительных про-
цессах внутренних органов для исследования на неспорогенные анаэробы
берут кровь, гной из абсцессов и других полостей, мокроту, кал. При иссле-
довании указанных материалов рядом авторов установлено, что неспоро-
генные анаэробы нередко находятся в ассоциации с другими бактериями,
а при высеве из крови в случаях септицемии чаще выделяется чистая куль-
тура этих анаэробов.
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Как свидетельствуют данные зарубежной литературы, обнаружение
неспорогенных анаэробов в выделениях больных больших трудностей не
представляет, если для исследования взят достаточный объем материала
и приготовлены свежие среды с сывороткой или кровью. Чаще всего упот-
ребляют кровяной агар с 5% бараньей или лошадиной крови и 0,15% глю-
козы, которые добавляют в расплавленный агар перед розливом в чашки.
Вместо крови можно прибавить 10% свежей или прогретой человеческой
сыворотки, рН готовой среды 7,6—7,8.

Посев на чашки с кровяным агаром с последующей инкубацией при
анаэробных условиях (в микро- или макроанаэростатах) в течение 48—
72 часов и долее при температуре 37° дает возможность получить отдельные
колонии. Заполнение анаэростата углекислотой способствует росту неспо-
рогенных анаэробов. Отдельные выросшие колонии пересевают в мясной
бульон или в бульон из настоя сердца и мозга, рН 7,6 — 7,8. Обычно
в жидкие среды добавляют 0,05% тиогликолата натрия и 0,05% агара. Пе-
ресев колоний на жидкие среды временами бывает безуспешным, даже
при применении сред с сывороткой или с кровью.

Многие исследователи отмечают, что неспорогенные анаэробы очень
трудно сохранить в культуре. Даже при регулярных пересевах через корот-
кие интервалы времени они скоро теряют жизнеспособность. Это объясня-
ется чрезвычайной чувствительностью многих штаммов бактероидов к кис-
лороду.

Идентификация выделенных неспорогенных анаэробов является часто
затруднительной и требует много терпения. Для. идентификации изоли-
рованных1 штаммов бактероидов следует пользоваться определителем мик-
роорганизмов Bergey (1957) и др. Нередко требуется приготовление спе-
циальных сред, чтобы определить протеолитические, сахаролитические
свойства выделенного микроба, изучить его способность переводить нит-
раты в нитриты, образовывать сероводород, индол, действие на мочевину,
крахмал и другие свойства. Только после всестороннего изучения микроба
возможно определить его вид.
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Врожденный сифилис 463
Вульвит(ы) 519
— вторичный 519
— гангренозный 519
— гонорейные первичные 520
— диагноз 520
— дрожжевой 519
— лечение 520
— острый 519, 520
— простой 519
— симптомы 520
— течение 520
— этиология 519

Газовая гангрена см. Анаэробная инфекция
Гидраденит 271
Гингивит язвенный 436
— — клиника 436
«Гнилой угол» 278
Гонорея 483—506
—• возбудитель 483
— — свойства биохимические 484

— культуральные 484
— географическое распространение 505
— девочек 494
— женщин 491
— — гонорейное воспаление бартолиновой

железы 491
„ __ __ __ канала шейки матки 492
— _ _ _ _ _ мышечного слоя матки 492
— — — — преддверия влагалища (вести-

булит) 491
— — — — придатков матки 493
— — — — слизистой оболочки матки 492
— иммунология 486
— инкубационный период 488, 491
— лабораторная диагностика 495—501
— — — серологические исследования 500
— среды 497
— лечение 501—504
— — иммунотерапия 503
— — критерий излеченности 504
— мужчин 488—491

Гонорея мужчин, гонорейное воспаление
острое предстательной железы 490

— — — уретры 488
— — — — придатков яичка 489
— — — сужение уретры 489
— — простатит катаральный 490
— — — паренхиматозный 490
— — — фолликулярный 490
— осложнения 488
— патогенез 487
— профилактика 505
— личная 505
— течение 488—495
— симптомы 488—495
— эпидемиология 504
— этнология 483—486
Гранулема венерическая 513
— — инкубационный период 513
— — клиника 513
— — лечение 514
— — профилактика 514
— — эпидемиология 514
— — этиология 513
Грибковые заболевания полости рта 438—

440

Заеда 278
Злокачественный отек см. Анаэробная ин-

фекция

Импетигинозные процессы 277—281
Импетиго буллезное 277
— вегетнрующее 279
— granulaia s. pedicularis 281
— pediculosa 281
— scabiosa 281
— scrofulosa 281
— слизистых оболочек 279
— стрептококковое (контагиозное) 277
— — клинические разновидности 277
— — клиническое течение 277
— — лечение 280
— — осложнения 279
— — патогенез 277
— — патологическая анатомия 277
— — прогноз 280
— — этиология 277
— стр епто-стафило кокковое (контагиозное)

280

Карбункул 271
— лечение 272
— профилактика 272
Клещевой возвратный тиф 39—59

— географическое распространение
57

— — —• диагноз 46—48
— — — — дифференциальный 48
— — — иммунология 42
— — — инкубационный период 44
—• — — лечение 48
— — — осложнения 46
—. — .— патогенез 43
— — — патологическая анатомия 43
— — — прогноз 46
— — — профилактика 58
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Клещевой возвратный тиф, симптомы 44—46
— — — течение 44—46
— эпидемиология 49—57
— —• — этиология 40
— — — — возбудитель 40
— рекурренс см. Клещевой возвратный

тиф
— спирохетоз человека см. Клещевой воз-

вратный тиф

Клостридиальный миозит см. Анаэробная
инфекция

Конъюнктивит(ы) бактериальной этиологии
425—433

— овечий 433
— острый, вызванный кишечной палочкой

430
_ — пневмококковый 429
_ — стафилококковый 430
— — стрептококковый 430
_, — эпидемический (Коха — Уикса) 425—

429
— — — бактериологический диагноз 427
— — — лечение 427
— — — осложнения 426
— —. — патологическая анатомия 426
— — — прогноз 426
— — — симптомы 426
— — — течение 426
— — — эпидемиология 428
— — — этиология 425
Кор и неба ктер иоз 433

Листериоз (листереллез) 384—393
— возбудитель 384
— географическое распространение 393
— диагноз 389—391
— иммунология 385
— лечение 391
- осложнения 386

— патогенез 386
— патологическая анатомия 386
— прогноз 388
— профилактика 392
— симптомы 387—389
— статистика заболеваний 393
— течение 387—389
— — формы 387
— эпидемиология 391
— этиология 384
Лихорадка от укуса клещей в Иране см.

Клещевой возвратный тиф
Лишай лица простой 279

Мелиондоз 346—373
— возбудитель 347
— — культивирование 349
— — морфология 347
-- — патогенность для животных 352
— географическое распространение 372
— диагноз дифференциальный 364

лабораторный 362
— иммунология 353—356
— инкубационный период 359
— клиника 359—361
— — форма острая (тифоидная) 360

Мелиоидрз, клиника форма очень острая 359
— — — подострая 361
— — — хроническая 361
— лечение 365—368
— меры борьбы 370
— осложнения 361
— патогенез 356
— патологическая анатомия 357—359
•— прогноз 362
— профилактика 370
— эпидемиология 368—370
— этиология 347—352

Микобактерноз абсиедирующий 417
•— —• клиника 417
— — патологическая анатомия 417
— — этиология 417
•— кожный 414—416
— — клиника 414
— — лечение 415
— — патологическая анатомия 415
— — эпидемиология 415
— — этиология 414
Молочница 438
— клиника 439
— лечение 439
— осложнения 439
— патогенез 438
— патологическая анатомия 439
— этиология 438
Мягкий шанкр 508—512
— — возбудитель 508
— — диагноз клинический 510

— лабораторный 510
—: —• иммунитет 509
— •— инкубационный период 509
— — лечение 511
— —• осложнения 509
— — профилактика 512
— — течение 509
— — эпидемиология 511
— — этиология 508

"•Некробациллез 700—708
— возбудитель .700
— — гемотоксин 701
— диагноз 705
— — бактериологический 706
— иммунология 701
— инкубационный период 703
— клиника 703—705
— лечение 705
— патогенез 702
— патологическая анатомия 702
— прогноз 705
— профилактика 708
— эпидемиология 707
— этиология 700

Овечья офтальмия 433
Опрелость стрептококковая 281
— — клиническая картина 281
— — лечение 282
— — профилактика 282
Острая язва вульвы (Липшютца — Чапи-

на) 515



Острая язва вульвы, диагноз 516
— —• -— клиника 515
— — — форма «венерическая» 515
— — — — гангренозная 515
— — — — милиарная 515
— — — лечение 516
— — — патогенез 515
— — — прогноз 516
— — — этиология 515 . ,-. -
Острое воспаление вульвы 519

Панариций поверхностный 278
Пародонтоз 440—446
— иммунологические показатели 444
— клиника 442—444
— — рентгенологическая картина 444
— лечение 445
— осложнения 444
— патогенез 441
— патологическая анатомия 442
— профилактика 446
— этиология 440
Пастереллез 401—406
— возбудитель 401
— диагностика лабораторная 404
— иммунология 403
— лечение 405
— патогенез 403
— прогноз 404
—• профилактика 406
— течение 403
^- симптомы 403
— эпидемиология 406
— этиология 401—403
Перелой см. Гонорея
Персидский возвратный тиф см. Клещевой

возвратный тиф
Пиодермии глубокие хронические 272
— профилактика 273
— — в условиях производства 274
— стафилококковые 259—274
— — патогенез 261
—• стрептококковые 276—292
Пищеные токсикоинфекции, вызываемые

clostridium perfringens 673—686
— — диагностика лабораторная 680—683
— — обнаружение токсина 680
— — clostridium perfringens BCDE и F,

морфология 673
— — — — — колоний 673
— __ __ __ рост на средах 673

— — — свойства биохимические 674
— — — культуральные 674
— — — — споры 676
— — — — токсины 674
— — лечение 679

патогенез 677
• патологическая анатомия 677

— — профилактика 685
— — симптомы 678

течение 678
эпидемиология 684

— — этиология 673—676
Псевдотуберкулез 395—399
— географическое распространение 399
— диагноз 398

Псевдотуберкулез, иммунология 396
— клиника 397
— лечение 399
— меры борьбы 399
— мировая статистика 399
— определение болезни 395
— — возбудителя 395
— осложнения 398
—• патогенез 397
— патологическая анатомия 397
— прогноз 398
— профилактика 399
— эпидемиология 399
— этиология 395
Пузырчатка новорожденных 264—-266
Пятая венерическая болезнь см. Гранулема

венерическая

Рожа 286—292
— гистопатология 289
— диагностика 290
— иммунология 287
— лечение 291
— осложнения 291
— патогенез 288
— профилактика 292
— течение 289—291
— форма безлихорадочная 290

белая 290
— — — блуждающая 290
— хроническая рецидивирующая 290
— эпидемиология 292
— этнология 287

Сап 327—345 >
— возбудитель 327
— — биохимическая активность 330
— — восприимчивость животных 330

свойства культуральные 327
— — — морфологические 327
— — устойчивость к воздействию внешних

факторов 330
— географическое распространение 344
— диагноз дифференциальный 335
— — лабораторный 337—342
— иммунология 331—333
— инкубационный период 334
— лечение 336
— прогноз 335
— профилактика 343
— симптомы 334
— течение 334
— — форма острая 334
— — — хроническая 335
— эпидемиология 342
— этиология 327—331
Серрациоз 412
— клиника 413
— лечение 413
— этиология 412
Сибирская язва 295—324
— — возбудитель 296
— — — антигенная структура 299
— — — бактериофаг 299
— — — особенности патогенности 300s

—• — — свойства биохимические 297
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Сибирская язва, возбудитель свойства куль-
туральные 297

— — — токсин 301
— — — факторы вирулентности 300
— -— географическое распространение

322—324
— — диагноз дифференциальный 315
—• — — лабораторный 317—319

иммунология 303—309
— — — аллергия 309
— — — иммунитет активный 304
— — — — пассивный 308
— _ — реакция иммунитета 308

— факторы естественной защиты 303
— — инкубационный период 311
— — клиника 311—315
— — — форма желудочно-кишечная 313
— — — — кожная 311—313
— — легочная 314
— — —• — минингеальная 315
— — — — септическая 314
— — краткая история 295
— — лечение 315—317
— — меры борьбы 321
— — механизм инфекции 302
— — патогенез 310
— — профилактика 321
— — эпидемиология 319—321

этиология 296—302
Сикоз обыкновенный, стафилококковый или

непаразитарный 262—264
Сифилис 447—475
— возбудитель 447
— врожденный 463
— иммунология 452—454
— инкубационный период 454
— классификация 456
— клиника 457—463
— — период вторичный 459—461
— — — — диагностика 459, 460
— _ — — лейкодерма 460
— — — •— поражение внутренних органов

461
-^- — — — — костей и суставов 461
— — — — сифилид папулезный 460
-— — — — — пигментный 460
_ _ — — — пустулезный 460
— — — — сифилитическая папула 459
— — — — — плешивость 460
— — — — — розеола 459
— — — первичный 457
•— — — — диагностика 457
—• — — — твердый шанкр 457
— — — _ — — гангренозный 459
— — — — — — фагеденический 459
— __ — — шанкр миндалин 459
— — — — — панариций 458
— — — третичный 461—463
— — — — диагностика 462
— — — — форма бугорковая 461
— — — — — гуммозная 462
— лабораторный диагноз 466—469
— — •— серологический 468
— лечение 469—473
— — критерий излеченности 472
- нервной системы 465

Сифилис, общее течение у человека 454—
456

— патогенез 456
— патологическая анатомия 456
— профилактика 474
— эпидемиология 473
— этиология 447—452
Споротрихоз 439
Стафилодермии глубокие 266—274
— поверхностные 262—266
Стафилококк, морфология 238
— критерии патогенности 241
— лейкоцидины 249
— резистентность 241
— свойства биохимические 239
— — культуральные 239
— стафилокоагулаза 243
— токсиногенез 244—248
— энтеротоксин 248
Стафилококковые инфекции 237—257

иммунология 244—250
— — — лейкоцидины 249
— • токсиногенез 244—249
• — энтеротоксин 248

классификация 250
— — лабораторная диагностика 251—253
— — — — идентификация патогенных

стафилококков с помощью типовых ста-
филококковых бактериофагов 252

— — патогенез 250
— — профилактика общая 255
— — — специфическая 256
— — эпидемиология 253—255

этиология 238—244
Столбняк 524—563
— возбудитель 524—531

жгутики 525
— — морфология 525

— колоний 528
— — обмен веществ 528
— — окраска 525
— — споры 526

токсин 529—531
— — — биохимические свойства 531
— •— — метод очистки 531
— — — тетаногемолизин 529
— — — тетаноспазмин 529
— генерализованный 553—555
— головная форма 556
— диагноз 559
— — микробиологический 538—540
— — — исследование материала от боль-

ного и трупа 538
— — — — перевязочного материала, кет-

гута и шелка 539
— — — — почвы, пыли и воздуха 540
— иммунитет активный приобретенный 533
__ _ — _ ревакцинация 534
•— — влияние ионизирующих излучений

535
— — естественный 532
— — ускоренные методы получения 535
— иммунология 532—537
— инкубационный период 553
— клиника 553—560
— лечение 560—563
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Столбняк лицевой паралитический о56
— локальный 553, 555
— новорожденных 558
— осложнения 559
— патологическая анатомия 537
— послеоперационный 557
— послеродовой 557
— прогноз 555, 559
— профилактика 547—550
— симптомы 553—560
—• — клонические судороги 554
— — сардоническая улыбка 553
—• — тризм 553
— столбнячный анатоксин 531
— течение 553—559
— — форма легкая 556
— — — средцетяжелая 556
— — тяжелая 557
— эпидемиология 540—546
— — источники инфекции 540
— •— распространение 542
— — — зона вторая 545
— — — — первая 543
•— — — — третья 545
— — четвертая 545
— — у раненых в военное время 546
— этиология 524—532
Стоматит угловой 278
— язвенный 437
— — диагностика 437
— — лечение 437
— — осложнения 437
Стрептодермия(и) дермальные 283—292
— диффузная острая взрослых 282
— — хроническая 282
• клиника 282

лечение 282
— — — профилактика 283
— папулоэрозивная 278
— эпидермальные 277—283

«Табе-гераб-гез» см. Клещевой возвратный
тиф

Триппер см. Гонорея
Тропический сифилис см. Фрамбезия
Туляремия 190—233
— возбудитель 190
— географическое распространение 230
— диагноз дифференциальный 211
— — лабораторный 212—214
— — — аллергическая внутрикожная

проба с тулярином 213
— — — бактериоскопия 223
— — — биологическая проба 224
— — — в объектах внешней среды 222
— — — идентификация микробов, выде-

ленных при бактериологическом иссле-
довании 226

— _ — метод биологический 212
_ _ _ . _ „ _ серологический 212
— — — посев 224
— — •— реакция нейтрализация антител

228
• — — преципитации 227

— — — у животных диких 222

М 40 Рук-во по микробиологии, том VII

Туляремия, диагноз лабораторный у животных
домашних 228

— — — — кровососущих членистоногих
222

— иммунология 196—199
— инкубационный период 202
— классификация клинических форм 202
— клиника 202—211
— — период разгара болезни 204
— — пневмония 210
— — форма абдоминальная 207
— — •—• ангинозно-бубонная 206, 209
— _ — бубонная 205
— — — генерализованная 207
— — — глазо-бубонная 208
•— — — легочная 207
— _ — — альвеолярно-метастатическиЙ

вариант 207
— — — — бронхоаденитический вариант

207
— лечение 214
— осложнения 211
— патогенез 199—201
— — схема 201
— патологическая анатомия 201
— природная очаговость 218—222
— профилактика 228—230
— статистика заболеваний 230—233
— эпидемиология 215—218
— — пути передачи инфекции 216
— игаюотология 218—222
— этиология 190—196

вой блефарит 430—432
Уретрит(ы) аллергические 521
— невенерические инфекционные 521
— негонококковый 521—523
— — диагноз 522
— — инкубационный период 522
— — лечение 522

патогенез 521
— — симптомы 522
— — течение 522
— — этиология 521
— неинфекционные 521
— неспецифический см. Уретрит негоно-

кокковый
— простой см. Уретрит негонококковый
— псевлогонорейный см. Уретрит негоно-

кокковый

Фагеленический перицементит см. Пародон-
тоз

Фнзоспирохетозы 434—438
— патогенез 435
— патологическая анатомия 436
— этиология 435
Фликтена околоногтевая 278
Фолликулит 262
Фрамбезия 477—480
— диагноз клинический 479
— — лабораторный 479
— инкубационный период 478
— клиническое течение 478
— лечение 479
— патогенез 475
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Фрамбезия, патологическая анатомия 477
— прогноз 479
— эпидемиология 479
— этиология 477
Фурункул 266—270
— диагноз 268
— лечение местное 268
— — общее 269
Фурункулез 266—270
— диагноз 268
— лечение местное 268
— — общее 269

Хромобактериоз 420
— иммунитет 420
— клиника 421
— лечение 421
— патологическая анатомия 421
— эпидемиология 421
— этиология 420

Чирей см. Фурункул
Чирьеватость см. Фурункулез
Чума 61 — 145, 149—187
— борьба с ней 141 —145
— — — — госпитализация больных 141

— — вскрытие и захоронение тру-
пов умерших 102, 142

— — — — изоляция лиц, соприкасавших-
ся с больными, трупами и зараженными
вещами 142

— — карантин 142
— — — .— ликвидация очага заболеваний

143
— — — — меры личной профилактики 144
— — — — обеззараживание в очаге забо-

леваний 143
— — — — обсервация населения в небла-

гополучной по чуме местности 143
— . — организация работ по локали-

зации и ликвидации очага заболеваний
144

— диагноз дифференциальный 112—115
— — — с крупозной пневмонией 113
— — „ — лимфаденитами острыми 114
— — — — сапом острым 114
— — сибирской язвой 113
— — — —• туляремией 114
— — лабораторный 115—121
— — — исследуемый материал 115
— — — ускоренные методы 118—121
— инкубационный период 108
— история 61—65
— — пандемия вторая 62
— — — первая 61
— — — третья 64
— клиника 105—112
— — бубон вторичный 105
— — — первичный 105
— — форма бубонная 109—111
— — — — осложнения 110

__ кишечная 106, 112
— — — кожная 105
_ — — кожно-бубонная 106
— — — легочная 106
— — — — первичная 111
— — — — пневмония 107

Чума, клиника, форма септическая 106, 112
— классификация клинических форы

107
— лечение 149—182
— — комплексное, антибиотиками 180
— — — — и сульфаниламидными препа-

ратами 18!
— — мономицином 180
— — общая схема 179
— — симптоматическое 183
— — стрептомицином 179
— — характеристика применяемых препа-

ратов 160—179
— микробиология 65—67
— — бактериофаг 76
— — возбудитель, жизнеспособность 73
— — — изменчивость 74—76
— — — морфология 67
— — — окраска 68
— — — свойства биохимические 7Ь—73
— — — — культуральные 68—71
— иммунология 78—90
— — антигенная структура микроорганиз-

ма 84
— — защитные механизмы в приобретен-

ном иммунитете 89
— -— методы иммунизации 86
— — связь между вирулентностью и фаго-

цитозом 82
— — стабилизация иммуногенных свойств

вакцинного штамма 89
— — токсин 82
— — факторы вирулентности 79—82
— осложнения 108, 183—187
— — лекарственные 186
— — — предупреждение 186
— — неспецифические 184
— — специфические 184
— патогенез 90—105
— — формы бубонной 91
— — — кожной 101
— — — первично-кишечной 101
— — — — легочной 97
— — — — септической 101
— патологическая анатомия 90—105
— —• — формы бубонной 91—97
— — — — кожной 101
— — — -— первично-кишечной 101
— — • — легочной 98—100
— __ _ _ — септической 100
— — — у грызунов 102—105
— природная очаговость 127-—130
— профилактика 136—-140
— — вакцинация 140
— — истребление грызунов 239
— — санитар но-просвети тельная работа

140
— — экстренная 182
— — — применение препаратов 182
— — эпидемиологическая разведка 138
— течение 108—112
— симптомы 108—112
— эпидемиология 121—127
— — формы бубонной 121 —124
— легочной 124—127
— эпизоотология 127—136
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Шанкроид см. Мягкий шанкр
Эктима обыкновенная 283
— — диагноз 284
— — клиника 283
— — лечение 284
— — патогистология 283
— — профилактика 284
— проникающая 284
Эндемический сифилис см. Беджел
Эпидемический возвратный спирохетоз см.

Возвратный тиф эпидемический
Эризипелоид 376—382
— возбудитель 376
— географическое распространение 382
— диагноз 379
— иммунология 377
— лечение 380
— осложнения 379
— патогенез 378
— патологическая анатомия 378

Зризипелоид, прогноз 379
— профилактика 381
— симптомы 378
— статистика заболеваний 382
— течение 378
— — форма генерализованная 379
— кожная 378
— — — кожно-суставная 379
— эпидемиология 380
— этиология 376

Язва пиококковая хроническая 284
— — — диагноз 286
— — — клиника 285
— — — лечение 286
— — — патогенез 284
— — — патологическая анатомия 285
— — — этиология 284
Язвенная гранулема половых органов см.

Гранулема венерическая

4о
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Рис 2 Селезенка при возвратном тифе {продольный срез): обилие милиарных некро-
зов' (серо-желтых) в пульпе (темно-красного цвета). Слева вверху под капсулой —
крупный некроз в виде инфаркта: в центре его распад (из статьи Э. А. Гальперина

«Возвратный тиф» в БМЭ т. 5. М., 1958).

в

Рис. 8. Реакция кожных покровов человека при сосании его крови клещами — пере-
носчиками клещевого рекурренса (О. papillipes) в разны.х фазах превращения (по

Е. Н. Павловскому и А. К- Штейну).
а — кровососание личинок; й — кровососиние нимф; е — кровососание половозрелых клещей;

рядом — последующее изменение кожной реакции.



Рис. 7.
Вверху — спирохеты-возбудители клещевого возвратного тифа в перифери-
ческой крови морской свинки (толстая капля); внизу — спирохеты в

головном мозгу морской свинки (мазок) (по Т. К. Жордания).



Рис. 70. Рожистое воспаление.



Рис. 93. Эризипелоид III пальца левой руки и острый межфаланговый арт-
рит. 9-й день заболевания (по Г. Д. Вилявину, 1955).



Рис. 103. Siphilis cutanea makulosa. Roseola.



Рис. 104. Leucoderma siphiliticum.



Рис. 134. Молниеносная анаэробная инфекция всей левой нижней конечности, промеж
ности и живота гангренозной, газовоотечной формы, после слепого ранения мягких тка

ней бедра с повреждением бедренных вен (по О. Л. Левину, 1951).



Рис. 135. Быстро прогрессирующая с тяжелой интоксикацией анаэробная
инфекция культи правой голени. Распространенная газово-гангренозная
форма после ампутации, произведенной по первичным показаниям по пово-
ду многоосколочного ранения стопы с разрушением голеностопного суста-

ва, с наложением шва на кожу (по О. А. Левину, 19о1).

Рис. 136. Сквозное осколочное ранение правой кисти с размозжением мелких тканей и
костей, осложненное быстро прогрессирующей алаэроГжой инфекцией гангренозно-газо-

вой формы (по О. А..-Левину, 1951).


