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Аннотация. При разработке любых вопросов гнойно-септических процес-
сов смешанной этиологии, изучение структуры возбудителей нозокоми-
альных инфекций в ЛПУ региона, имеет первостепенное и принципиаль-
ное значение. Исследования показали достоверное повышение (Р<0,01) 
частоты встречаемости грибов рода Candida spp., как возбудителя ГСП, 
в  ассоциациях с  различными представителями домена прокариотиче-
ских клеток относительно монокультур (24,2% и  3,7% соответственно). 
Установлено, что проявление ГЗТ при Кандида-бактериальной инфекции 
находится в прямой зависимости от принадлежности бактерий-ассоциан-
тов к роду и виду и находится в сильной прямой корреляционной связи 
(r  = 0,987 + 0,090) с  динамикой клинического течения ожоговой раны, 
что служит показателем длительной персистенции возбудителей данных 
симбиозов в организме иммуносупрессированных больных.

Ключевые слова: смешанные инфекции, иммуносупрессия, гиперчувстви-
тельность замедленного типа.

И звестно, что существенную роль в становлении 
клеточного иммунитета при инфекционных про-
цессах любой этиологии играет гиперчувстви-

тельность замедленного типа (ГЗТ). Развитие ГЗТ к гри-
бам рода Candida spp. обычно расценивают позитивной 
реакцией, препятствующей распространению канди-
доинфекции в организме.

Однако, в последнее время гнойно-воспалительные 
процессы (ГВП), вызываемые грибами рода Кандида, 
регистрируются, в  основном, смешанной бактериаль-
но-грибковой этиологии, в ассоциации которых входят 

микроорганизмы различного таксономического поло-
жения [4,6].

С учетом этого, логично предположить, что наличие 
в ассоциации представителей различных доменов (до-
мен «Eukaria», царство Fungi и домен «Bacteria» — про-
кариоты соответственно) может существенно влиять 
на становление иммунитета и, в частности, на формиро-
вание ГЗТ. Следует отметить, что известная способность 
бактериальных антигенов неспецифически изменять 
функцию клеток, принимающих участие в развитии ГЗТ, 
и биологические особенности представителей ассоци-
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аций могут значительно оказывать воздействие на раз-
витие ГЗТ при смешанных инфекциях Кандида-бактери-
альной этиологии.

Кроме того, кандидоз по  праву называется оппор-
тунистической инфекцией, поражая в  основном им-
мунокомпрометированный макроорганизм. При этом 
особые варианты взаимоотношений между грибами 
и бактериями могут приводить к повышению невысоко-
го патогенного потенциала ассоциантов-возбудителей, 
что, в свою очередь, может определять неодинаковое 
формирование уровня ГЗТ, длительность гнойно-вос-
палительного процесса, продолжительность циркуля-
ции возбудителей в организме и, как следствие, — вли-
ять на эпидемиологию госпитальных инфекций (ГИ).

Между тем, все эти моменты в проблеме смешанных 
Кандида-бактериальных инфекций остаются не изучен-
ными ни  с  одного из  параметров, характеризующих 
ГИ: ни с микробиологической, ни с иммунологической, 
ни с эпидемиологической позиций.

Целью данной работы явилось изучение проявле-
ния уровня ГЗТ при гнойно-воспалительном процессе 
Кандида-бактериальной этиологии у мышей в условиях 
иммуносупрессии.

Методика  
исследования.

Эксперименты выполнены на  мышах линии СВА 
(n=240) массой 250–280 г., полученных из  питомника 
лабораторных животных филиала ИБХ РАН (Пущино), 
прошедших карантинный режим вивария Курского 
государственного медицинского университета (КГМУ) 
и  не  имевших внешних признаков каких-либо заболе-
ваний. Все животные содержались в  одинаковых ус-
ловиях на  обычном пищевом режиме, при свободном 
доступе к воде и пище. Все исследования проводились 
с  соблюдением принципов Европейской конвенции, 
директивы Европейского парламента и  Совета Евро-
пейского Союза 2010/63/ЕС (от  22  сентября 2010 г.) 
по  защите позвоночных животных, используемых для 
экспериментальных или иных научных целей, и в соот-
ветствии с решением регионального этического Коми-
тета при КГМУ.

Видовую принадлежность выделенных микроор-
ганизмов от  больных определяли с  помощью диа-
гностических биохимических тест-систем Microla-Test 
(«Lachema», Чехия). Интенсивность реакции (ИР) ГЗТ 
определяли путем сенсибилизации мышей эритроци-
тами барана (ЭБ) в дозе 1x107 с последующим введени-
ем разрешающей дозы ЭБ в подушечку правой задней 
лапы. В  левую (контрольную) лапу — 0,85% раствора 

хлорида натрия в том же объеме. Степень реакции оце-
нивали через 24 ч [2].

С целью создания модели иммуносупрессии, на де-
пилированном участке кожи спины животного под 
легким эфирным наркозом воспроизводили ожог III-В 
степени площадью около 30% с  помощью устройства, 
поддерживающего температуру обжигающей поверх-
ности на  уровне 1000 С  при экспозиции 8 сек. [3]. Для 
достижения поставленной цели и определения течения 
и  исхода гнойно-септического процесса Кандида-бак-
териальной этиологии, через сутки после воспроиз-
ведения, ожоговую рану орошали свежеприготовлен-
ной смесью из  одинакового количества микробных 
клеток грибов рода Candida albicans и  разных видов 
бактерий-ассоциантов. Экспериментальное формиро-
вание ассоциаций возбудителей было основано на ча-
стоте выделения последних (представители домена 
«Bacteria») от больных при ГСП. Это были C. albicans+ St. 
aureus; C. albicans+ P. aeruginosa и C. albicans+ бактерии 
рода Acinetobacter (по 0,2 мл 1 млрдн. взвеси). Наблю-
дения за  животными проводили в  течение 32 суток, 
ежедневно учитывая количество павших животных.

Все полученные данные были подвергнуты стати-
стической обработке с  определением критерия Стью-
дента с  помощью пакета прикладных программ MS 
Excel и STATISTICA 13.3 Trial.

Результаты и их обсуждение.

Формирование у  широких слоев населения имму-
нологических расстройств (ИР) является неопровер-
жимым фактом нашего времени. На  фоне таких ИР 
гнойно-воспалительные процессы (ГВП), в  общем, 
и  гнойно-септические процессы (ГСП) в  основном 
в виде ГИ смешанной этиологии, в частности, неуклон-
но увеличиваются [1,5].

Такому явлению действительности способствует 
и  то, что этиологическая структура возбудителей ГИ 
очень многообразна и  значительно отличается своей 
разновидностью не  только между географическими 
регионами, но и между отдельными ЛПУ и в настоящее 
время [1]. С учетом этого, разрабатывая любые вопро-
сы ГСП смешанной этиологии, изучение структуры воз-
будителей ГИ в  ЛПУ региона, имеет первостепенное 
и принципиальное значение.

Анализ структуры микробного спектра возбудите-
лей ГИ многопрофильных стационаров г. Курска выя-
вил следующие особенности. За  период 2017–2020 гг. 
нами было изучено 362 штамма микроорганизмов, вы-
деленных из  патологического материала от  больных 
ЛПУ больничного типа. При этом значимыми возбуди-
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ское торможение миграции макрофагов и  часто явля-
ются митогенами для Т-лимфоцитов [2].

Нами впервые установлено, что по  возрастанию 
интенсивности формирования реакции ГЗТ и  тяжести 
вызываемой иммуносупрессии у животных, изученные 
ассоциации возбудителей ГСП располагаются в следую-
щей последовательности: C. albicans+ Acinetobacter → 
C. albicans+ St. aureus → C. albicans+ P. аeruginosa. Учи-
тывая эти обстоятельства, можно полагать, что такой 
последовательности расположения микобиоценозов, 
очевидно, предшествуют разнохарактерные взаимоот-
ношения между грибами рода C. аlbicans и представи-
телями домена «Bacteria».

Полученные нами результаты показывают, что у жи-
вотных в ответ на ожоговую травму происходит угнете-
ние ГЗТ (Р<0,05). — рис. 1

На присоединившуюся Кандида-бактериальную ин-
фекцию организм обожженных животных реагировал 
по-разному относительно формирования ГЗТ. При ис-
следовании установлено, что разнонаправленное из-
менение уровня формирования ГЗТ у  таких животных 
находится в  прямой зависимости от  принадлежности 
бактерий (участников данных симбиозов) к роду и виду.

Так, у  животных с  ожогом микобиоценозы, состо-
ящие из  C. albicans+ Acinetobacter и  C. albicans+ St. 
аureus, вызывали достоверное угнетение ГЗТ (ИР = 26,0 
+ 1,1 и 15,0 + 1,4 соответственно).

Однако, в тех же условиях, ассоциация возбудителей 
из C. albicans+ P. аeruginosa формировала у последних 
гиперергическую реакцию ГЗТ (ИР = 69,0 + 2,6) — рис. 1.

Известно, что формирование чрезмерной ГЗТ 
во  многих случаях приводит к  значительным повреж-
дениям тканей, которые утяжеляют течение ГВП и  су-
щественно осложняют течение основного заболевания. 
Полученные нами данные подтверждают это предполо-
жение.

Анализируя полученные нами результаты, отражаю-
щие клиническое течение инфицированной ожоговой 
травмы микроорганизмами изученных микобиоцено-
зов у  животных, следует отметить, что полное зажив-
ление «чистой» неинфицированной ожоговой раны 
наблюдалось на  14,2 + 0,5 сутки; инфицированная ас-
социацией из  возбудителей C. albicans+ Acinetobacter 
и C. albicans+ St. аureus — на 20,3 + 1,9 и 25,9 + 1,8 сутки 
соответственно.

Особого внимания заслуживает состояние ожого-
вой раны у  животных, подвергнутых заражению ас-
социацией из  возбудителей C. albicans+ P. аeruginosa. 
Признаков заживления такой раны не  наблюдалось 
на  протяжении всего срока наблюдения. Клинические 
проявления ГВП у  животных этой группы, наоборот, 
усугублялись за  счет появления кровоточащих язв 
с гнойным отделяемым и, соответственно, увеличением 
ожоговой травмы в размерах (табл. 1) и регистрирова-
лись высокие показатели летальности таких животных.

Мы полагаем, что такой результат, можно объяснить 
развитием синергических взаимоотношений не только 
между псевдомонадами и грибами, но и продуктами их 
метаболизма.

Корреляционный анализ проявления ГЗТ при ГВП 
Кандида-бактериальной природы в  условиях иммуно-

Таблица 1. Клиническое течение неинфицированной и инфицированной ожоговой раны.

Характер
ожоговой раны

Клинические проявления в динамике (сутки)
М+m (n=25)

Открытая
рана

Формирование
струпа

Наличие
гнойного
отделяемого

Отпадение
струпа

Полное
заживление

Неинффици-
рованная

2,5 + 0,2 4,9 + 0,8 – 12,1 + 0,7 14,2 + 0,5

Инфицированная
ассоциацией:

5,1 + 0,9 8,3 + 1,5 + 17,7 + 1,6 20,3 + 1,9C. albicans
+
Acinetobacter
C. albicans
+
St. аureus

7,1 + 1,8 11,4 + 1,5 + 21,2 + 1,7 25,9 + 1,8

C. albicans
+
P. аeruginosa

Весь срок
наблюде-
ния

–
Весь срок
наблюде-
ния

–
Не обнару-
жено до
конца набл.
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супрессиии и динамикой клинического течения ожого-
вой раны позволил установить наличие сильной пря-
мой связи между изучаемыми параметрами (r  = 0,987 
+ 0,090).

Полученные нами экспериментальные данные сви-
детельствуют о  выраженном влиянии разнохарактер-
ных взаимоотношений между возбудителями канди-
да-бактериальных микобиоценозов на  формирование 
ГЗТ и динамику ГВП в условиях иммуносупрессии.

Выявленная особенность влияния возбудителей ГИ 
в  условиях ассоциации с  грибами C. аlbicans на  фор-
мирование ГЗТ при ГВП имеет принципиальное зна-

чение, служит показателем длительной персистенции 
возбудителей данных симбиозов в организме иммуно-
супрессированных больных, влияя при этом на эпиде-
миологию ГИ, и констатирует весомую значимость про-
блемы смешанных инфекций кандида-бактериальной 
природы.
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