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ации с другими гноеродными микроорганизмами. При бактериологи-
ческом исследовании определяют потребность H. ducreyi в факторах 
роста (требует Х-фактор, но не нуждается в добавлении V-фактора) 
(см. табл. 15.4). Растет на шоколадном агаре с добавлением ванкомици-
на (по 3 мкг/мл) при температуре 33 °С в атмосфере 10% СО2. На кровя-
ном агаре H. ducreyi образуют мелкие сероватые колонии без гемолиза.

В некоторых странах для идентификации возбудителя применяют 
ПЦР.

Лечение проводят с помощью антибиотиков.
Специфическая профилактика не разработана.

Другие виды бактерий рода Haemophilus
H. parainfl uenzae напоминает H. infl uenzae и является обычным обита-

телем дыхательных путей человека. Не нуждается в Х-факторе для роста 
(см. табл. 15.4). Вирулентность значительно ниже, чем у H. infl uenzae, 
но иногда этот возбудитель выделяется от больных пневмонией, при 
инфекционном эндокардите и уретрите.

H. haemoglobinophilus нуждается в Х-факторе и не требует V-фактора; 
вызывает заболевание у собак, для человека непатогенна.

H. haemolyticus встречают в норме в носоглотке человека, может вы-
зывать инфекции верхних дыхательных путей у детей.

H. aprophilus — представитель нормальной микрофлоры полости рта 
и дыхательных путей, иногда обнаруживают в материале от больных 
при инфекционном эндокардите и пневмонии. По своим свойствам на-
поминает бактерии рода Actinobacillus, которых также относят к семей-
ству Pasteurellaceae. Эти бактерии вызывают заболевание, симптомы 
которого напоминают актиномикоз.

15.3. ПАЛОЧКИ ГРАМОТРИЦАТЕЛЬНЫЕ АЭРОБНЫЕ

15.3.1. Бордетеллы (род Bordetella)
Бордетеллы  — мелкие грамотрицательные бактерии, которые оби-

тают в дыхательных путях человека и некоторых видов животных. 
Bordetella pertussis и B. parapertussis вызывают коклюш и паракоклюш у 
человека.

Возбудитель коклюша был открыт бельгийским бактериологом 
Ж. Борде и французским ученым О. Жангу в 1906 г., и его называли 
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палочкой Борде–Жангу. Современное название род Bordetella получил 
в честь Жюля Борде, впервые описавшего этот вид бактерий.

Возбудители коклюша и паракоклюша. Таксономическое положение. 
Возбудителей коклюша Bordetella pertussis и паракоклюша Bordetella 
parapertussis относят к роду Bordetella семейства Alcaligenaceae.

Морфология и тинкториальные свойства. B. pertussis — очень мелкие, 
короткие грамотрицательные палочки или коккобактерии, размером 
0,2–0,3×0,5–1,0 мкм. B. parapertussis немного крупнее — 0,3–0,5×0,6–
2,0 мкм. Бордетеллы неподвижны, спор не образуют, могут иметь кап-
сулу или микрокапсулу.

Культуральные свойства . Все бордетеллы — строгие аэробы. 
B. pertussis особенно требовательны к условиям культивирования, 
для их выделения используют сложные питательные среды, содержа-
щие большой набор факторов роста. В процессе жизнедеятельности 
бордетеллы выделяют ненасыщенные жирные кислоты, сульфиды и 
перекиси, способные ингибировать их собственный рост, поэтому в 
сложные питательные среды для их выращивания добавляют сорбен-
ты (активированный уголь, кровь, альбумин). Обычно для выделе-
ния бордетелл применяют казеиново-угольный агар или среду Бор-
де–Жангу  (картофельно-глицериновый агар с добавлением 25–30% 
дефибринированной крови человека и бензилпенициллина). Посевы 
инкубируют при температуре 35–37 °С в течение 3–7 дней при вы-
сокой влажности воздуха (например, в запечатанном пластиковом 
пакете).

На среде Борде–Жангу B. pertussis образуют мелкие (диаметром око-
ло 1 мм) выпуклые сферические колонии серого цвета с серебристым 
оттенком, которые напоминают капли ртути или жемчужины, вокруг 
колоний вирулентных штаммов можно обнаружить небольшую зону 
гемолиза. Колонии B. parapertussis немного крупнее (диаметром 1,5–
2 мм), и вокруг них происходит потемнение среды. При изучении ко-
лоний бордетелл с помощью стереомикроскопа виден так называемый 
хвост кометы, представляющий собой конусообразную тень колонии 
на поверхности питательной среды.

Для бордетелл характерна R/S-трансформация. Свежевыделенная 
от пациента чистая культура B. pertuss представляет собой вирулентную 
S-форму (I фаза), продуцирующую токсины. В процессе культивиро-
вания бордетелл на питательных средах они проходят ряд промежуточ-
ных стадий (фазы II и III) и превращаются в авирулентную R-форму 
(IV фаза), которая не образует факторов патогенности.
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Биохимическая активность бордетелл очень низкая. Они расщепляют 
глюкозу и лактозу до кислоты без газа, имеют пероксидазу, цитохро-
моксидазу, каталазу и некоторые другие ферменты. B. parapertussis име-
ет также уреазу и тирозиназу (табл. 15.6).

Антигенная структура бордетелл довольно сложная. Они имеют 14 аг-
глютиногенов, служащих поверхностными термолабильными капсуль-
ными К-антигенами, которые принято называть факторами. Фактор VII 
считают общим для всех бордетелл, то есть родоспецифическим анти-
геном. Фактор I — видоспецифический антиген B. pertussis, агглютино-
ген XIV видоспецифичен для B. parapertussis, а фактор XII — основной у 
B. bronchiseptica, имеющего значение в ветеринарии. Обнаружение агглюти-
ногенов бордетелл важно при диагностике коклюша и паракоклюша, так 
как позволяет проводить идентификацию этих бактерий по антигенным 
свойствам с помощью агглютинирующих К-сывороток. Авирулентные 
R-формы бордетелл утрачивают капсулу и не типируются К-сыворотками.

Бактерии рода Bordetella также имеют соматический термостабиль-
ный родоспецифический О-антиген, обнаруживаемый у вирулентных 
S-форм бордетелл всех видов.

Факторы патогенности . B. pertussis обладает большим набором факто-
ров патогенности, которые участвуют в развитии коклюша.

Таблица 15.6. Дифференциация возбудителей коклюша и паракоклюша

Признак B. pertussis B. parapertussis

Подвижность – –
Время культивирования на среде Борде–Жангу 3–6 сут 2–3 сут
Рост на мясопептонном агаре – +
Пигментообразование на среде с тирозином – +
Биохимическая активность
Тест на уреазу – +
Тест на оксидазу + –
Восстановление нитратов до нитритов – –
Тест на каталазу + +
Факторы патогенности
Пертуссис-токсин + –
Внеклеточная аденилатциклаза + +
Трахеальный цитотоксин + +
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Фимбрии (пили), филаментозный гемагглютинин (ФГА), пертактин 
(белок наружной мембраны клеточной стенки) и капсульные агглюти-
ногены участвуют в процессе адгезии бактерий к мерцательному эпите-
лию верхних дыхательных путей (бронхов, трахеи). Ведущая роль в про-
цессе адгезии бордетелл принадлежит ФГА; он же участвует в индукции 
синтеза факторов гуморального иммунитета — секреторных иммуно-
глобулинов IgA и IgG. Пертактин  — белок наружной мембраны борде-
телл, участвует в процессах адгезии и инвазии этих микроорганизмов и 
индуцирует иммунный ответ.

Среди токсичных субстанций, продуцируемых бордетеллами, вы-
деляют коклюшный токсин (синонимы: пертуссис-токсин, пертуссин, 
лимфоцитозостимулирующий фактор, гистаминсенсибилизирующий 
фактор), трахеальный цитотоксин, дерматонекротический токсин (си-
ноним: термолабильный токсин), термостабильный эндотоксин.

Коклюшный токсин  представляет собой фермент, который относится 
к аденозиндифосфат-рибозилтрансферазам (АДФ). Он состоит из двух 
основных субъединиц: А-протомера, обусловливающего токсичность, 
и В-олигомера, способствующего прикреплению коклюшного токсина 
к клеткам-мишеням. Коклюшный токсин индуцирует в организме сен-
сибилизацию к гистамину и серотонину, лимфоцитоз, гиперсекрецию 
инсулина, повышает проницаемость кровеносных сосудов, вызывает 
гиперчувствительность замедленного типа. В организме больного вы-
рабатывается специфический защитный антитоксический иммунитет к 
коклюшному токсину, и из него получают анатоксин, применяемый в 
составе вакцин.

Трахеальный цитотоксин  играет важную роль в возникновении мест-
ных поражений дыхательных путей при коклюше, повреждая эпителио-
циты. С воздействием этого фактора связывают развитие приступо-
образного конвульсивного кашля.

Дерматонекротический термолабильный токсин  наряду с трахеаль-
ным цитотоксином вызывает воспаление и некроз эпителия дыхатель-
ных путей, обусловливает спазм периферических кровеносных сосудов, 
геморрагии. Описано неблагоприятное воздействие этого токсина на 
печень, селезенку и лимфатические узлы.

Термостабильный эндотоксин — ЛПС клеточной стенки бордетелл, ко-
торый обладает пирогенным, адъювантным свойствами, активирует ком-
племент, индуцирует выработку цитокинов, фактора некроза опухоли.

Внеклеточная аденилатциклаза бордетелл подавляет хемотаксис и 
функциональную активность фагоцитов.
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Резистентность. Вне человеческого организма бордетеллы быстро 
погибают. Они довольно чувствительны к дезинфектантам, быстро 
инактивируются при нагревании и высушивании.

Эпидемиология. Коклюш  и паракоклюш — антропонозные инфек-
ции: источником возбудителя служит больной человек (особенно в ка-
таральном периоде заболевания). Возбудитель проникает в организм 
через дыхательные пути при кашле, разговоре, чихании (респиратор-
ный механизм заражения, путь передачи инфекции — воздушно-ка-
пельный). Коклюш встречается повсеместно, заболевание очень кон-
тагиозно. Чаще болеют дети дошкольного возраста. Наиболее опасен 
коклюш для детей первого года жизни, у которых из-за развития ослож-
нений заболевание может закончиться летально.

Паракоклюш  встречают значительно реже, носит спорадический ха-
рактер и, как правило, протекает легче коклюша.

Патогенез. Входные ворота инфекции — слизистые оболочки дыха-
тельных путей. После прикрепления к поверхности эпителия бронхов и 
трахеи возбудители коклюша и паракоклюша размножаются, выделяют 
токсины и ферменты агрессии. В результате воздействия факторов ви-
рулентности микроорганизмов развиваются воспаление и отек слизи-
стой оболочки, может развиться некроз отдельных участков эпителия, 
из-за чего оголяется подслизистый слой. Вследствие постоянного раз-
дражения рецепторов дыхательных путей у больного возникает сухой, 
приступообразный кашель. Позднее в дыхательном центре формиру-
ется очаг возбуждения, и приступы кашля могут начать провоцировать 
даже неспецифические раздражители (по типу безусловного рефлекса). 
В кровь бактерии не поступают.

Факторы вирулентности возбудителей, вызывающие подавление 
иммунного ответа, приводят к развитию вторичного иммунодефицита. 
Вследствие этого присоединяется вторичная инфекция.

Клиническая картина. Парадокс заболевания в том, что характерные 
симптомы коклюша появляются тогда, когда возбудитель уже практи-
чески не выделяется из организма.

Инкубационный период при коклюше составляет 7–14 дней, после 
чего начинается катаральный период, который характеризуется насмор-
ком и легким сухим кашлем. Температура тела повышается незначи-
тельно. В этом периоде возбудитель выделяется в большом количестве 
с каплями слизи, и больной служит опасным источником инфекции. 
Во время следующего, пароксизмального периода кашель усиливается 
и приобретает характер петушиного крика, проявляясь рядом быстро 
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следующих друг за другом выдыхательных толчков, которые сменяют-
ся свистящим вдохом-репризой. Приступообразный спазматический 
кашель сопровождается тяжелой гипоксией с цианозом лица, судо-
рожным синдромом и заканчивается отделением вязкой прозрачной 
мокроты и нередко рвотой. Частые продолжительные приступы сухого 
кашля могут приводить к перевозбуждению дыхательного центра, раз-
витию апноэ и энцефалопатии вследствие гипоксии. Болезнь протекает 
длительно — от 2 до 5 мес.

Иммунитет . После перенесенного заболевания формируется проч-
ный антибактериальный и антитоксический иммунитет, сохраняющий-
ся в течение всей жизни. Повторные случаи заболевания встречаются 
редко, они протекают легко. Большое значение имеют антитела (IgA), 
препятствующие прикреплению возбудителя к реснитчатому эпителию 
верхних дыхательных путей.

Иммунитет после болезни видоспецифический, поэтому антитела к 
B. pertussis не защищают от заболеваний, вызванных B. parapertussis или 
B. bronchiseptica.

Микробиологическая диагностика . Основным методом лабораторной 
диагностики считают бактериологическое исследование, которое необ-
ходимо проводить в возможно более ранние сроки. Его проводят в тече-
ние 5–7 дней, делая посев на плотные питательные среды, описанные 
выше.

Материал для исследования — слизь с задней стенки глотки отбира-
ют методом «кашлевых пластинок», при котором посев делают во время 
приступа кашля непосредственно на чашку Петри с питательной сре-
дой, держа ее перед лицом пациента. Заднеглоточными тампонами ис-
следуемый материал берут редко, так как возбудитель коклюша быстро 
погибает на ватном тампоне при высушивании (хлопок подавляет рост 
бордетелл). Для идентификации возбудителя применяют реакцию аг-
глютинации на стекле с К-сыворотками.

Для ускоренной диагностики применяют прямую РИФ со специфи-
ческой флюоресцентной сывороткой и материалом из зева больного, а 
также ИФА и ПЦР.

Для серологической диагностики используют развернутую реакцию 
агглютинации, РПГА, РСК или непрямую РИФ с парными сыворот-
ками. Диагностически значимым считают четырехкратное нарастание 
титра антител в динамике.

Лечение . B. pertussis чувствительна ко многим антибактериальным 
химиотерапевтическим препаратам, кроме бензилпенициллина. Для 
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лечения коклюша у детей в возрасте до 1 года и при тяжелом течении 
применяют антибиотики (эритромицин, ампициллин), назначение ко-
торых в катаральном периоде заболевания способствует элиминации 
микроорганизма. Лечение антибиотиками после начала пароксизмаль-
ной стадии заболевания редко ускоряет выздоровление. Для лечения 
тяжелых и осложненных форм коклюша также показан иммуноглобу-
лин человека нормальный.

Кислородные ингаляции, антигистаминные или седативные пре-
параты, а также прогулки на свежем воздухе, проветривание помеще-
ний — все эти мероприятия снижают частоту приступов кашля у за-
болевших.

Профилактика . В основе профилактики коклюша в России в настоя-
щее время лежит активная иммунизация детей вакциной для профилак-
тики дифтерии, коклюша и столбняка [Вакцина коклюшно-дифтерий-
но-столбнячная адсорбированная (АКДС-вакцина)♠], в состав которой 
входят убитые формалином или мертиолатом B. pertussis фазы I (цель-
ные бактериальные клетки) в комбинации с дифтерийным и столбняч-
ным анатоксином. Вакцинацию проводят в соответствии с календар-
ным планом профилактических прививок.

Однако реактогенность данной вакцины послужила причиной поис-
ка новых вакцин для профилактики коклюша. В настоящее время раз-
работаны и применяются бесклеточные (ацеллюлярные вакцины), со-
держащие очищенные антигены возбудителя коклюша (ФГА, пертак-
тин, агглютиногены, пертуссис-анатоксин) в различных комбинациях. 
Эти вакцины обладают протективными свойствами, но утратили реак-
тогенность. Кроме того, имеются вакцины III поколения, полученные 
генно-инженерным путем.

Для экстренной профилактики коклюша у контактных неиммуни-
зированных лиц назначают иммуноглобулин человека нормальный 
и/или эритромицин в первые 5 дней после контакта с заболевшим.

B. bronchiseptica и B. avium представляют собой мелкие подвижные 
грамотрицательные палочки, которые являются паразитами млекопи-
тающих и птиц. Они локализуются и размножаются среди ресничек 
эпителия дыхательных путей. B. bronchiseptica крайне редко вызывает 
у людей заболевание, напоминающее паракоклюш. Ее можно обнару-
жить в носоглотке людей со сниженным иммунитетом, а также людей, 
содержащих домашних животных (кроликов, собак и др.). Возможно 
бессимптомное носительство этих бактерий у человека. Патогенность 
B. avium для человека пока не доказана.



106 Часть III. Частная микробиология

15.3.2. Бруцеллы (род Brucella)

Бруцеллы  — возбудители бруцеллеза (мальтийской лихорадки ) — ин-
фекционно-аллергического заболевания, имеющего тенденцию к хро-
ническому течению, характеризующегося длительной лихорадкой, по-
ражением опорно-двигательной, нервной, сердечно-сосудистой, моче-
половой и других систем организма.

Возбудителей бруцеллеза у человека относят к роду Brucella, в кото-
рый входят 10 видов, из них четыре вида — патогенные для человека: 
B. melitensis, B. abortus и B. suis, B. canis. Однако основная роль в патоло-
гии человека принадлежит трем видам: B. melitensis, B. abortus и B. suis. 
Возбудителя открыл Д. Брюс в 1886 г.

Морфология. Мелкие грамотрицательные коккобактерии размером 
0,6–1,5×0,5–0,7 мкм. Спор не образуют, неподвижны, при росте на 
среде с сывороткой образуют капсулу.

Культуральные свойства . Требовательны к питательным средам. 
Растут на средах с добавлением крови, печеночного отвара, трипто-
зосоевого экстракта. Растут медленно, при выделении из организма 
посевы инкубируют до 30 дней. B. abortus для своего роста требует 
атмосферы 5% концентрации СО2. На плотных средах вирулент-
ные формы бруцелл формируют колонии в S-форме, авирулентные 
штаммы образуют колонии в R-форме. В жидкой среде вызывают 
равномерное помутнение.

Биохимические свойства. Аэробы. Обладают оксидазной и каталаз-
ной активностью. Редуцируют нитраты. Углеводы утилизируют без об-
разования кислоты и газа. Некоторые виды (B. abortus) продуцируют 
сероводород. Не обладают протеолитической и гемолитической актив-
ностью. Вырабатывают уреазу. Дифференциацию на виды проводят по 
чувствительности к красителям (фуксину и тионину) и продукции серо-
водорода, по антигенной структуре.

Антигенная структура. Содержат поверхностно расположенный кап-
сульный Vi-антиген и соматические А- и М-антигены, количественное 
соотношение которых у разных видов различно. У B. melitensis преоб-
ладают M-антигены; у B. abortus и B. suis — А-антигены.

Резистентность . Бруцеллы длительно сохраняют жизнеспособность 
в окружающей среде, особенно при низкой температуре. В почве и воде 
сохраняются до 4 мес, в молоке — до 45 дней, в козьем сыре, приго-
товленном из непастеризованного молока, — до 8 нед, в заморожен-
ном мясе — до 5 мес. Высокочувствительны к высоким температурам 
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и дезинфицирующим веществам. При температуре 60 °С погибают за 
30 мин. При кипячении — мгновенно.

Эпидемиология. Бруцеллез  — зоонозная инфекция. Основной источ-
ник инфекции для человека — животные. Больной человек не является ис-
точником инфекции. Возбудители разных видов циркулируют среди опре-
деленных видов животных, от которых заражаются люди. B. melitensis вы-
зывает заболевание среди мелкого рогатого скота, B. abortus — крупного 
рогатого скота, B. suis — свиней, B. canis — собак. У больных животных 
возбудитель выделяется с мочой, испражнениями, молоком, околоплод-
ными водами. Основными путями заражения для человека считают:

 ●алиментарный — через непастеризованное молоко и молочные 
продукты;
 ●контактный, воздушно-пылевой — путем вдыхания загрязненных 
бактериями пылевых частиц с шерсти, навоза, земли.

Возможность воздушно-пылевого пути заражения делает бруцеллы 
агентом бактериологического оружия и биотерроризма.

Факторы патогенности , патогенез и клиническая картина. Бруцел-
лы — факультативные внутриклеточные паразиты. Они способны 
проникать, сохраняться и размножаться в фагоцитах и эпителиаль-
ных клетках, вследствие чего развивается хроническая инфекция. 
В процессе проникновения и размножения в фагоцитах и эпителиаль-
ных клетках участвуют белки наружной мембраны, секреторная система 
4-го типа (Т4СС), двухкомпонентная регуляторная система. Последняя 
регулирует экспрессию белков наружной мембраны, через которые бру-
целлы связываются с остатками сиаловой кислоты, расположенной на 
поверхности клетки-мишени. Эффекторные молекулы Т4СС обеспечи-
вают внутриклеточное сохранение бруцелл, а также играют решающую 
роль в ингибиции врожденного иммунитета, подавляя воспалитель-
ную реакцию. В убегании от врожденного иммунитета участвует с из-
мененной структурой ЛПС, являющийся слабым  агонистом для TLR4. 
При оральном пути заражения на развитие инфекционного процесса 
влияет активность уреазы, которая вырабатывается возбудителями.

Попав в организм, бруцеллы фиксируются органами ретикулоэндо-
телиальной системы: селезенкой, печенью, лимфатическими узлами, 
где вследствие способности к внутриклеточному паразитизму форми-
руется очаг бактериемии. Заболевание характеризуется хроническим 
течением со сменой обострений и ремиссий. Сопровождается лихо-
радкой, развитием гранулем в опорно-двигательном аппарате, нерв-
ной и мочеполовой системах, сенсибилизацией организма и развитием 
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гиперчувствительности замедленного типа. Возможно поражение серд-
ца и головного мозга, которое заканчивается летальным исходом.

Иммунитет. Нестерильный, клеточно-гуморальный.
Микробиологическая диагностика . Проводят выделение возбудителя, 

выявление ДНК, определение антител, постановку биопробы и кожно-
аллергической пробы (пробы Бюрне).

Исследуемым материалом для бактериологического исследования 
служат кровь, моча, костный мозг, пунктат лимфатических узлов, лик-
вор, синовиальная жидкость, отделяемое влагалища. Материал засева-
ют в два флакона с бифазной питательной средой, один из которых по-
мещают в СО2-инкубатор. Инкубируют при температуре 37 °С в течение 
30 дней, каждые 5 дней делая пересев на плотную питательную среду. 
Для определения ДНК используют кровь, сыворотку крови, пунктат 
лимфатических узлов. Исследование проводят только в специальных 
лабораториях.

Биологический метод используют для выделения бруцелл из матери-
ала, загрязненного посторонней микрофлорой или содержащего малое 
количество возбудителя.

Исследования проводят в соответствии с правилами безопасности 
работы с микроорганизмами II группы патогенности.

Серологическое исследование проводят комплексом серологиче-
ских реакций. При острой форме заболевания и в лихорадочный период 
при активации хронической формы высокий титр антител определяют 
в реакции агглютинации Райта, РПГА, ИФА. IgM появляются уже на 
1-й неделе при острой форме заболевания, а IgG — на 3-й неделе, до-
стигая максимального титра к 6–8-й неделе. Реакция Кумбса позволяет 
определять антитела при латентных формах течения и в период ремис-
сии при хронической форме заболевания, так как в подостром перио-
де заболевания, а также в период персистенции в крови обнаруживают 
неполные блокирующие антитела (IgA, IgG). Если у пациента с типич-
ной клинической картиной заболевания реакция агглютинации Райта, 
РПГА, ИФА показывают отрицательный результат, рекомендуют ста-
вить реакцию Кумбса для определения блокирующих антител. Плас-
тинчатую реакцию агглютинации Хеддельсона и пробу Бюрне проводят 
при массовых обследованиях на бруцеллез.

Профилактика. По эпидемиологическим показаниям применяют 
живую вакцину, полученную из штамма ВА-19А B. abortus П.А. Вер-
шиловой. Вакцина создает перекрестный иммунитет против других 
видов бруцелл. Неспецифическая профилактика сводится к преду-
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преждению бруцеллеза среди животных, санитарно-ветеринарным 
мероприятиям, предотвращающим проникновение возбудителя в пи-
щевые продукты.

Лечение . Используют этиотропную антибиотикотерапию. Ранее ис-
пользовали иммунотерапию неживой вакциной.

15.3.3. Франциселлы (род Francisella)
Francisella tularensis  служит возбудителем туляремии  — зоонозного 

природно-очагового заболевания человека и животных, характеризую-
щегося лихорадкой, интоксикацией, поражением лимфатических узлов 
и поражением других внутренних органов в зависимости от способа по-
падания микроорганизма в организм.

Возбудитель туляремии Francisella tularensis был открыт в местечке 
Туляре (Калифорния) в 1911 г. Г. Мак-Коем и Х. Чепином, детально 
изучен Э. Френсисом, входит в II группу патогенности.

Вид Francisella tularensis подразделяют на четыре подвида: tularensis, 
holarctica, mediasiatica и novicida, которые различаются по вирулентно-
сти, биохимической активности, антигенной структуре и географиче-
скому распространению. В патологии человека основная роль принад-
лежит подвидам F. tularensis: tularensis и holarctica.

Наиболее биохимически активным и вирулентным для кроликов и 
человека служит подвид tularensis. Он ферментирует глицерин, при за-
ражении кроликов оказывает летальный эффект и вызывает тяжелое те-
чение заболевания у человека. Этот подвид распространен в Северной 
Америке.

Подвид holarctica наименее биохимически активен: он не ферменти-
рует глицерин, а также непатогенен для кроликов; по чувствительности 
к эритромицину подразделяют на два биовара, у человека вызывает за-
болевание средней тяжести, распространен в Европе, Азии и Северной 
Америке.

Подвид mediaasiatica умеренно-патогенен для человека и кроли-
ков, ферментирует глицерин, распространен в Средней Азии. Подвид 
novicida не имеет большого значения в патологии человека.

Морфология. Мелкие грамотрицательные палочки размером 0,2–
0,5×0,7–1,0 мкм, обладающие биполярностью. Неподвижны, спор не 
образуют, продуцируют капсулу и пили IV типа.

Культуральные свойства . Аэроб. Культивируется на сложных пита-
тельных средах, содержащих цистеин, желток или гемин при темпера-
туре 35–37 °С в атмосфере 5% СО2 в течение 2–5 сут, образуя мелкие 
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колонии молочно-белого цвета. Хорошо культивируется в желточном 
мешке куриного эмбриона.

Биохимическая активность. Все подвиды F. tularensis обладают сла-
бой сахаролитической активностью. Утилизируют на специальных сре-
дах глюкозу, декстрин, продуцируют сероводород. Протеолитические 
свойства не выявлены. Наиболее активен подвид tularensis, расщепляю-
щий глицерин и обладающий цитруллинуреидазой.

Антигенная структура. Содержит соматический О-антиген и поверх-
ностный полисахаридный Vi-антиген. Имеется перекрестная реактив-
ность с антигенами бруцелл.

Факторы патогенности . Francisella tularensis является факультативным 
внутриклеточным паразитом, способным избегать переваривания в фа-
гоците и размножаться в его цитозоле, что составляет основу патогенеза 
заболевания. В антифагоцитарной активности участвуют Т6СС, фермен-
ты каталаза и супероксиддисмутаза, которые предотвращают лизис ми-
кроорганизма, способствуя его миграции из фаголизосомы в цитоплаз-
му макрофага, где микроорганизм начинает размножаться. У подвида 
tularensis в геноме имеется островок патогенности, продукт которого так-
же предотвращает лизис микроорганизма в фаголизосоме. По сравнению 
с другими грамотрицательными бактериями ЛПС франциселл имеет не-
обычную структуру и обладает пониженной токсичностью, особенно у 
подвида holarctica. Он не способен активировать клетки через TLR4.

Устойчивость в окружающей среде. Обладает высокой устойчиво-
стью в окружающей среде (до 8–10 мес), особенно при низких темпе-
ратурах и высокой влажности. Малоустойчив к высоким температурам. 
При температуре 60 °С гибнет через 10 мин, температура 100 °С убивает 
микроорганизм мгновенно. Чувствителен к солнечному свету, ультра-
фиолету, дезинфицирующим веществам.

Эпидемиология . Туляремия  — зоонозная природно-очаговая инфек-
ция. Распространена на многих континентах. Носители — грызуны, во-
дяные крысы, зайцы. Передача возбудителя среди животных осущест-
вляется клещами, комарами, редко блохами. Человеку возбудитель 
передается непосредственно через поврежденную кожу и слизистые 
оболочки при контакте с инфицированными животными; трансмис-
сивно — через укусы инфицированных клещей, комаров, слепней; че-
рез зараженную воду и пищу; респираторно — при аспирации пыли или 
капель, загрязненных испражнениями грызунов. От человека к человеку 
возбудитель туляремии не передается. Высокая вирулентность подвида 
tularensis, низкая инфицирующая доза (10–50 бактериальных клеток), 
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способность передаваться респираторным механизмом делает возбуди-
тель туляремии агентом бактериологического оружия и биотерроризма.

Патогенез и клиническая картина. Инкубационный период — 
3–7 дней. На месте внедрения возбудителя нередко развивается пер-
вичный аффект с развитием регионарного первичного лимфаденита, 
из которого возбудитель распространяется по лимфатическим сосудам 
в регионарные лимфатические узлы, где вызывает развитие воспаления 
и образование бубона. Заболевание начинается остро. Внезапно повы-
шается до 38–40 °С температура тела, появляются резкая головная боль, 
озноб. Другие симптомы зависят от пути передачи инфекции и формы 
инфекции. Различают бубонную, глазобубонную, ангиозно-бубонную 
и септическую формы заболевания. При отсутствии антибиотикотера-
пии летальность достигает 60%.

Иммунитет . После перенесенного заболевания формируется дли-
тельный иммунитет, ведущая роль в котором принадлежит клеточно-
опосредованному иммунному ответу, сопровождающийся развитием 
гиперчувствительности замедленного типа.

Микробиологическая диагностика . Прямое бактериологическое ис-
следование материала, взятого от больного, считают безуспешным. Для 
выделения и идентификации возбудителя материалом от больного, ко-
торым могут быть кровь, пунктат из бубона, отделяемое конъюнктивы, 
соскоб из язвы и др., заражают морских свинок или мышей. Чистую 
культуру выделяют из органов погибших или забитых животных. ДНК 
возбудителя определяют в сыворотке крови, синовиальной и спинно-
мозговой жидкости. Исследования проводят в соответствии с правила-
ми безопасности работы с микроорганизмами II группы патогенности.

Серологический метод исследования — основной. Используют реак-
цию агглютинации, РНГА, непрямой РИФ. Наиболее чувствительным 
методом считают РНГА, которая становится положительной к концу 
1-й недели заболевания. Проводят кожно-аллергическую пробу с ал-
лергеном туляремийным жидким (Тулярином♠).

Профилактика и лечение. Неспецифическая профилактика направ-
лена на борьбу с грызунами. Для специфической профилактики по 
эпидемическим показаниям используют живую вакцину, полученную 
Б.Я. Эльбертом, Н.А. Гайским из штамма № 15 F. tularensis подвида 
holarctica. Для лечения используют этиотропную антибиотикотерапию 
(аминогликозиды, макролиды, фторхинолоны). Неспецифическая 
профилактика такая же, как при других зоонозах, и направлена, в пер-
вую очередь, на борьбу с грызунами.
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15.3.4. Легионеллы (род Legionella)

Легионеллы  входят в класс у-Proteobacteria, порядок Legionellales, се-
мейство Legionellaceae, в который входит только один род — Legionella. 
В настоящее время известно более 50 видов легионелл, в патологии че-
ловека пока показана роль 22 видов. Вид L. pneumophila, который яв-
ляется типовым, вызывает 95% случаев заболеваний. Его название свя-
зано с первыми жертвами вызванного им заболевания среди участни-
ков конгресса «Американский легион», проходившего в Филадельфии 
летом 1976 г. В 1977 г. возбудитель был выделен из легких погибших 
Д. Мак-Дейдом и С. Шапардом. Среди других видов легионелл забо-
левание у человека чаще связано с L. micdadei, L. dumoffi  i, L. bozemanii, 
L. longbeachae.

Морфология. Грамотрицательные палочки размером 0,5–0,7×2–
5 мкм, встречают и нитевидные формы до 20 мкм в длину. Спор и кап-
сул не образуют, подвижны.

Культуральные свойства . Аэробы. Размножаются только на сложных 
питательных средах (буферно-угольном дрожжевом агаре) с обязатель-
ным добавлением цистеина, пирофосфата железа и кетоглутаровой кис-
лоты в связи с потребностями в этих веществах. Культивирование про-
водят при температуре 35 °С в атмосфере 2,5–3% СО2 в течение 3–6 сут. 
Выросшие на питательной среде колонии имеют вросший центр с об-
разованием коричневого пигмента, за исключением вида L. micdadei. 
Могут быть культивированы в желточном мешке куриного эмбриона и 
культурах клеток, в организме морской свинки.

Биохимические свойства. Каталазоположительны. Не ферментируют 
углеводы, не продуцируют уреазу, не восстанавливают нитраты. Неко-
торые виды разжижают желатин. L. pneumophila от других видов легио-
нелл отличается способностью гидролизовать гиппурат натрия.

Антигенная структура сложная. Вид L. pneumophila подразделяют на 
16 серогрупп, специфичность которых опосредована липополисахарид-
ным антигеном.

Резистентность. Как и другие неспорообразующие бактерии, чув-
ствительны к ультрафиолетовым лучам, этиловому спирту, фенолу, 
3% раствору хлорамина.

Эпидемиология . В природных условиях легионеллы обитают в прес-
новодных водоемах, где они служат симбионтами сине-зеленых водорос-
лей, водных и почвенных амеб и других простейших. Высокие адаптаци-
онные способности легионелл позволяют им успешно колонизировать 
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искусственные водоемы, системы водоснабжения и кондиционирования 
воздуха, медицинскую аппаратуру. На синтетических и резиновых по-
верхностях водопроводного, промышленного и медицинского оборудо-
вания легионеллы образуют биопленку, в составе которой они становят-
ся более устойчивыми к действию дезинфицирующих веществ.

Механизм передачи легионеллезной инфекции — аспирационный. 
Основной фактор передачи — мелкодисперсный аэрозоль, содержащий 
легионеллы, образуемый бытовыми, медицинскими или промышлен-
ными водными системами. От человека к человеку заболевание не пе-
редается. Болезнь распространена повсеместно, в том числе и в России. 
Пик заболеваемости приходится на летние месяцы. Предрасполагаю-
щим фактором считают иммунодефицитное состояние.

Факторы патогенности  и патогенез. Легионеллы — факультативные 
внутриклеточные паразиты. В организме человека они размножаются 
преимущественно в альвеолярных макрофагах, в которые они попада-
ют вследствие ингаляции микробного аэрозоля, а также в полиморф-
ноядерных и моноцитах крови. Легионеллы активно размножаются в 
макрофагах, что приводит к разрушению последних и выходу большого 
количества бактерий в легочную ткань. Этот процесс обеспечивается 
следующими факторами патогенности:

 ●Т4СС, цитотоксином и супероксиддисмутазой, подавляющими 
респираторный взрыв фагоцита;
 ●цитолизином, являющимся ферментом металлопротеазой, пред-
отвращающим образование фаголизосомы, а также вызывающим 
геморрагический эффект;
 ●при гибели бактерий — высвобождением эндотоксина, обусловли-
вающего интоксикацию.

Многократно повторяемый цикл взаимодействия легионелл с мак-
рофагами легких приводит к накоплению возбудителя в высокой кон-
центрации и развитию острого воспалительного процесса.

Клиническая картина. Известны три клинические формы легионел-
леза: болезнь легионеров (филадельфийская лихорадка ), лихорадка 
Понтиак, лихорадка форта Брегг.

Инкубационный период при болезни легионеров — 2–10 сут. За-
болевание сопровождается лихорадкой, ознобом, болями в груди, 
одышкой. В 20–30% случаев развивается острая дыхательная недоста-
точность. Могут развиться инфекционно-токсический шок, почечная 
недостаточность, поражение центральной нервной системы. Леталь-
ность — 8–25%, у больных с иммунодефицитом — 60%.
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Лихорадка Понтиак  представляет собой острое респираторное забо-
левание без пневмонии. Инкубационный период — 36–48 ч. Заболева-
ние характеризуется 1–2-дневной лихорадкой, катаральными явления-
ми в носоглотке, сухим кашлем. Летальные исходы не зарегистрирова-
ны. Болезнь поражает 95–100% лиц, находящихся в зоне распростране-
ния аэрозоля.

Лихорадка форта Брегг  — острое лихорадочное заболевание с 
экзантемой. Риск возникновения внутрибольничного легионел-
леза связан с возможностью контаминации легионеллами систем 
водоснабжения, кондиционирования воздуха и медицинского обо-
рудования, а также наличием лиц, чувствительных к инфекции, с 
нарушением клеточного иммунитета. Помимо L. pneumophila, внут-
рибольничную инфекцию нижних дыхательных путей вызывает 
L. micdadei.

Иммунитет клеточный. Антитела протективной активностью не об-
ладают.

Лабораторную диагностику  проводят бактериологическим, серологи-
ческим и экспресс-методами.

Материалом для выделения легионелл служат мокрота, материал 
бронхоскопии, плевральный экссудат, биопсийный материал легких, 
который хранят не более 1 сут при температуре 4 °С.

Серологическое исследование проводят определением четырехкрат-
ного нарастания титра антител в парных сыворотках методом ИФА или 
непрямой РИФ.

Проводят также определение на 2–10-е сутки растворимого антиге-
на в моче с помощью ИФА или иммунохроматографического метода.

Прямую РИФ и ПЦР используют в качестве экспресс-диагностики. 
Однако специфический достоверный результат получается только в том 
случае, если материалом для исследования служат данные бронхоско-
пии и биопсии, а не мокрота.

Для типирования выделенного возбудителя используют мультило-
кусное секвенирование.

Лечение. Используют антибиотики, способные к внутриклеточной 
пенетрации: макролиды (эритромицин, кларитромицин, азитромицин) 
и фторхинолоны.

Профилактика. Методы специфической профилактики не разра-
ботаны. Неспецифическая профилактика сводится к периодической 
очистке водных систем, выявлению водного резервуара возбудителя и 
его оздоровлению.
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15.3.5. Коксиеллы. Возбудитель ку-лихорадки (Coxiella burnetii)

Возбудителем ку-лихорадки считают бактерии вида Coxiella burnetii, 
которые входят в класс Gammaproteobacteria, порядок Legionellales, се-
мейство Coxiellaceae, род Coxiella. Возбудитель выделили в 1937 г. в Ав-
стралии Ф. Бернет и М. Фримен.

Морфология. Коксиеллы  — короткие грамотрицательные коккобак-
терии размером 0,2×0,7 мкм, плеоморфны. По Здродовскому и Рома-
новскому–Гимзе окрашиваются в красный цвет.

Культуральные свойства. Облигатные внутриклеточные паразиты. 
Культивируются в культурах клеток, желточном мешке куриных эм-
брионов, в организме морской свинки. В клетках размножаются в ци-
топлазматических вакуолях, могут в фаголизосомах.

Резистентность. Высокоустойчивы в окружающей среде. Месяца-
ми сохраняются в воде и на контаминированных микроорганизмом 
предметах. До 2 лет сохраняются в высохших фекалиях. Это связано 
со способностью микроорганизма находиться в двух стадиях развития: 
мелкоклеточной, метаболически неактивной, и крупноклеточной, ме-
таболически активной формах. Мелкоклеточная форма резистентна 
к факторам окружающей среды. Переход к крупноклеточной форме 
происходит при инвазии микроорганизма в клетку хозяина: в процессе 
окисления в фагосоме запускается метаболизм. Коксиеллы устойчивы 
к действию формалина, фенола.

Эпидемиология . Резервуаром в природе служат крупный и мелкий 
рогатый скот, лошади, грызуны, дикие птицы. Поддержание микроор-
ганизма в природе осуществляется благодаря циркуляции возбудителя 
между животными и птицами с участием множественных видов иксодо-
вых и аргасовых клещей. Артропоидный вектор не играет роли в пере-
даче возбудителя к человеку. У животных заболевание может протекать 
бессимптомно, возбудитель выделяется в больших количествах с мо-
чой, испражнениями, околоплодными водами, молоком. Человек в ос-
новном заражается, вдыхая аэрозоли мочи и испражнений зараженных 
животных, а также употребляя молоко от зараженных животных, зара-
женную воду. Зараженные аэрозоли и пыль могут инфицировать конъ-
юнктиву. Возможно попадание через поврежденную кожу при контак-
те с зараженными околоплодными водами животных. Выброшенные 
в атмосферу инфицированные коксиеллами аэрозоли могут вызвать 
инфекционный процесс на расстоянии нескольких километров от ис-
точника инфекции. Именно поэтому Coxiella burnetii рассматривают
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как один из агентов биотеррора, они входят в группу В агентов биотер-
роризма. Передача заболевания от человека к человеку не отмечена.

Антигенная структура и патогенность. Обладают О-антигеном, входя-
щим в ЛПС. По состоянию ЛПС коксиеллы могут находиться в двух фа-
зах: в I фазе, обладающей полноценным О-антигеном; во II фазе микро-
организм теряет терминальные сахара О-антигена. В результате пере-
пассирования коксиелл через организм неиммунокомпетентных хозяев 
(куриные эмбрионы) микроорганизм из I переходит в II фазу.

Факторами патогенности являются полноценный ЛПС I фазы и 
Т4СС. Проникая в организм человека воздушно-пылевым путем, кок-
сиеллы связываются с интегриновыми рецепторами альвеолярных мак-
рофагов и проникают внутрь клетки. Вирулентность коксиелл, находя-
щихся в I фазе, связана с тем, что ЛПС I фазы маскирует узнавание ми-
кроорганизма рецептором TLR2, тем самым предупреждая активацию 
макрофага, создавая условия для пермессивного существования микро-
организма в клетке. Микроорганизмы в II фазе легко узнаются TLR2, 
в результате чего индуцируется продукция ИЛ-2 и фактора некроза 
опухоли, которые активируют макрофаги, провоцируя устранение 
бактерий.

Клиническая картина. Инкубационный период — 18–21 день. За-
болевание сопровождается лихорадкой, головной болью, симптомами 
острого респираторного заболевания, которое протекает как атипичная 
пневмония. Могут быть тошнота и рвота. У половины больных пнев-
монией, вызванной Coxiella burnetii, происходит поражение печени с 
развитием гепатолиенального синдрома. Иногда заболевание сопрово-
ждается эндокардитом. Летальность — не более 1%.

Иммунитет. В начале заболевания в крови появляются антитела к 
фазе II, а в разгаре заболевания и у реконвалесцентов обнаруживают 
антитела к фазе I.

Диагностику  проводят серологическим методом исследования со-
вместно с диагностикой других атипичных пневмоний (хламидиозной, 
легионеллезной и микоплазменной этиологии), с помощью РСК, ИФА, 
непрямой РИФ.

Лечение проводят антибиотиками тетрациклинового ряда и фторхи-
нолонами.

Профилактика . Живую вакцину из штамма М-44 (Здродовский П.Ф., 
Гениг В.А.) используют по эпидемиологическим показаниям. Неспе-
цифическая профилактика сводится к санитарно-ветеринарным меро-
приятиям.




