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ÌÎÍÈÒÎÐÈÍÃ ÌÈÊÐÎÎÐÃÀÍÈÇÌÎÂ ÐÎÄÀ CORYNEBACTERIUM
Â ÐÀÇÍÛÅ ÏÅÐÈÎÄÛ ÈÍÒÅÍÑÈÂÍÎÑÒÈ

 ÝÏÈÄÅÌÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÏÐÎÖÅÑÑÀ ÄÈÔÒÅÐÈÈ
Îïèñàíû ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé, êîòîðûå óêàçûâàþò íà èçìåíåíèå áèîëîãè÷åñêèõ
ñâîéñòâ âîçáóäèòåëÿ äèôòåðèè, ÷òî ìîæåò îêàçàòü âëèÿíèå íà ýïèäåìè÷åñêóþ ñèòóà-
öèþ. Óâåëè÷åíèå ÷èñëà øòàììîâ C. diphtheriae ñ ðåïðåññèðîâàííûì tox+-ãåíîì, âû-
äåëåííûõ îò áîëüíûõ äèôòåðèåé è ëèö ñ ËÎÐ-ïàòîëîãèåé â ïîñòýïèäåìè÷åñêèé ïåðè-
îä, ìîæåò óêàçûâàòü íà ýòèîëîãè÷åñêóþ ðîëü ýòèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ â ðàçâèòèè çàáî-
ëåâàíèÿ äèôòåðèåé.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: êîðèíåáàêòåðèè, áèîâàð gravis, áèîâàð mitis, òîêñèãåííûå øòàììû,
ðåïðåññèðîâàííûé tox+-ãåí.

Ðîä Corynebacterium (Ñ.) îáúåäèíÿåò
ìíîæåñòâî áàêòåðèé, áîëüøèíñòâî èç êîòî-
ðûõ ÿâëÿþòñÿ êîììåíñàëàìè ÷åëîâåêà, æè-
âîòíûõ è ðàñòåíèé, à íåêîòîðûå âûçûâàþò
îïàñíûå çàáîëåâàíèÿ ó ëþäåé [4, 13]. Òàê,
C. diphtheriae, êîòîðûå ïðîäóöèðóþò ýêçî-
òîêñèí, ÿâëÿþòñÿ âîçáóäèòåëÿìè äèôòå-
ðèè [12]. Îòäåëüíûå øòàììû C. pseudo-
tuberculosis è C. ulcerans òàêæå ñïîñîáíû
ïðîäóöèðîâàòü ýêçîòîêñèí, êîòîðûé âûçûâà-
åò ó ëþäåé çàáîëåâàíèÿ, ñõîäíûå ïî êëèíè-
÷åñêèì ïðîÿâëåíèÿì ñ äèôòåðèåé [9, 11]. Â
Óêðàèíå â ïåðèîä ýïèäåìèè äèôòåðèè (1991–
1999 ãã.) áûëè çàðåãèñòðèðîâàíû ñëó÷àè çà-
áîëåâàíèé, ñõîäíûõ ïî êëèíè÷åñêîé ñèìïòî-
ìàòèêå ñ äèôòåðèåé, íî ïðè ýòîì ó áîëüíûõ
îáíàðóæèâàëè íåäèôòåðèéíûå Coryne-
bacterium èëè íåòîêñèãåííûå øòàììû
C. diphtheriae. Äîñòîâåðíîñòü ïîëó÷åííûõ
ðåçóëüòàòîâ ïîäòâåðæäàëàñü íåýôôåêòèâíûì
ëå÷åíèåì áîëüíûõ ïðîòèâîäèôòåðèéíîé ñû-
âîðîòêîé â ñëó÷àå âûäåëåíèÿ ó íèõ íåäèôòå-
ðèéíûõ Corynebacterium [4].

Ñ ïîìîùüþ ÄÍÊ-ÄÍÊ ãèáðèäèçàöèè áûëî
óñòàíîâëåíî, ÷òî C. diphtheriae, C. pseudo-
tuberculosis è C. ulcerans ÿâëÿþòñÿ ñàìî-

ñòîÿòåëüíûìè ãåíîâèäàìè [7, 8]. Íåòîêñè-
ãåííûå øòàììû C. diphtheriae íå èìåþò îñ-
íîâíîãî ôàêòîðà ïàòîãåííîñòè tox+-ãåíà, ïî-
ýòîìó íå ìîãóò áûòü ýòèîëîãè÷åñêèì àãåí-
òîì äèôòåðèè. Â ñâÿçè ñ ýòèì äî 1990-õ ãî-
äîâ ïðîøëîãî ñòîëåòèÿ â Óêðàèíå ñëó÷àè
âûÿâëåíèÿ íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ C. diph-
theriae íå ïîäëåæàëè îôèöèàëüíîé ðåãèñòðà-
öèè. Øèðîêîå âíåäðåíèå ìîëåêóëÿðíî-ãåíå-
òè÷åñêèõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëî,
÷òî 9,4–40 % íåòîêñèãåííûõ C. diphtheriae
èìåþò ðåïðåññèðîâàííûé ãåí òîêñèãåííîñ-
òè [2, 6]. Ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ äåé-
ñòâèå ãåíà-ñóïðåññîðà ïðåêðàùàåòñÿ, è
øòàìì ìîæåò âîçîáíîâëÿòü ñïîñîáíîñòü
ïðîäóöèðîâàòü òîêñèí [2, 5]. Â òàêîì ñëó÷àå
ýòè øòàììû C. diphtheriae ìîãóò âûçûâàòü
çàáîëåâàíèå äèôòåðèåé. Íî ïðè êàêèõ óñëî-
âèÿõ íîñèòåëè íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ
C. diphtheriae, èìåþùèõ ñêðûòûé tox+-ãåí,
ìîãóò ñòàíîâèòüñÿ îïàñíûìè äëÿ îêðóæàþ-
ùèõ, îñòàåòñÿ âîïðîñîì äèñêóññèè.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â Óêðàèíå îòìå÷à-
åòñÿ ñíèæåíèå çàáîëåâàåìîñòè äèôòåðèåé, à
òàêæå íîñèòåëüñòâà òîêñèãåííûõ è íåòîêñè-
ãåííûõ øòàììîâ [1, 10]. Èçìåíåíèå áèîëî-
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ãè÷åñêèõ ñâîéñòâ âîçáóäèòåëÿ äèôòåðèè ïðè
óñëîâèè ñíèæåíèÿ óðîâíÿ ïðîòèâîäèôòåðèé-
íîãî èììóíèòåòà ñðåäè íàñåëåíèÿ ìîæåò
ïðèâåñòè ê óõóäøåíèþ ýïèäåìè÷åñêîé ñèòóà-
öèè íà ýòîé òåððèòîðèè [3].

Ñ ó÷åòîì èçëîæåííîãî âûøå öåëüþ ðà-
áîòû ñòàëà îöåíêà ýïèäåìè÷åñêîé ñèòóàöèè
ïî äèôòåðèè, à òàêæå óñîâåðøåíñòâîâàíèå
ýïèäåìèîëîãè÷åñêîé äèàãíîñòèêè ïóòåì àíà-
ëèçà ñëó÷àåâ äèôòåðèè è ìîíèòîðèíãà ìèê-
ðîîðãàíèçìîâ ðîäà Corynebacterium â Óêðà-
èíå â ðàçíûå ïåðèîäû èíòåíñèâíîñòè ýïèäå-
ìè÷åñêîãî ïðîöåññà äèôòåðèè.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Èçó÷àëè ñëó÷àè
äèôòåðèè è öèðêóëèðóþùèå íà òåððèòîðèè
Óêðàèíû Corynebacterium, êîòîðûå âûÿâëÿ-
ëè ó áîëüíûõ äèôòåðèåé, ëèö ñ ËÎÐ-ïàòîëî-
ãèåé è çäîðîâûõ ëþäåé â ïåðèîä ýïèäåìèè
äèôòåðèè (1994–1999 ãã.) è ïîñòýïèäåìè÷åñ-
êèé ïåðèîä (2000–2010 ãã.). Ïî èíòåíñèâíîñ-
òè ýïèäåìè÷åñêîãî ïðîöåññà äèôòåðèè ïîñòý-
ïèäåìè÷åñêèé ïåðèîä ðàçäåëèëè íà äâà ýòà-
ïà: I (2000–2005 ãã.) õàðàêòåðèçîâàëñÿ ñíè-
æåíèåì çàáîëåâàåìîñòè, II ýòàï (2006–
2010 ãã.) – ñòàáèëèçàöèåé ïîêàçàòåëåé çàáî-
ëåâàåìîñòè äèôòåðèåé.

Ïî îò÷åòíûì äàííûì Öåíòðàëüíîé ñàíè-
òàðíî-ýïèäåìèîëîãè÷åñêîé ñòàíöèè ÌÇ Óê-
ðàèíû (ôîðìà ¹ 2) çà ïåðèîä 1994–2010 ãã.
ïðîàíàëèçèðîâàíî 15 424 ñëó÷àÿ äèôòåðèè.
Èäåíòèôèêàöèþ Corynebacterium ïðîâîäèëè
â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåòîäè÷åñêèìè ðåêîìåíäà-
öèÿìè («Ïðî çàõîäè ùîäî ïîêðàùàííÿ áàê-
òåð³îëîã³÷íî¿ ä³àãíîñòèêè äèôòåð³¿ â Óêðà¿í³»,
íàêàç ÌÎÇ Óêðà¿íè ¹ 192 â³ä 03.08.99). Îï-
ðåäåëÿëè îñíîâíûå áèîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà,
òîêñèãåííîñòü (Elek-òåñò).

Âñåãî ìåòîäîì ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðå-
àêöèè (ÏÖÐ) ñ óíèâåðñàëüíûìè ïðàéìåðàìè
èññëåäîâàíî 4429 øòàììîâ ðàçëè÷íûõ âèäîâ
áàêòåðèé ðîäà Corynebacterium, êîòîðûå â
Elek-òåñòå íå îáðàçîâûâàëè ñïåöèôè÷åñêèõ
ëèíèé ïðåöèïèòàöèè.

Äëÿ òåñòèðîâàíèÿ ãåíà òîêñèíîîáðàçîâà-
íèÿ Corynebacterium èñïîëüçîâàëè ìåòîä
ÏÖÐ ñ êîììåð÷åñêîé òåñò-ñèñòåìîé «Ampli-
Sens» (Ìîñêâà, Ðîññèÿ).

Ðåçóëüòàòû. Ñ 1994 ïî 2010 ã. áûëî âû-
ÿâëåíî 15 424 ñëó÷àÿ äèôòåðèè â Óêðàèíå,
ïîêàçàòåëü çàáîëåâàåìîñòè âàðüèðîâàë îò
5,79 (1994 ã.) äî 0,04 íà 100 òûñ. íàñåëåíèÿ
(2010 ã.). Ñðåäè çàðåãèñòðèðîâàííûõ ñëó÷à-

åâ 89,9 % ëèö ïåðåáîëåëè äèôòåðèåé â ïåðèîä
ýïèäåìèè (ðèñ. 1).

Îò 15 424 áîëüíûõ äèôòåðèåé áûëî âû-
äåëåíî âñåãî 13 098 (84,9±0,3 %) øòàììîâ
C. diphtheriae, èç êîòîðûõ (88,4±0,3) % áûëè
òîêñèãåííûìè. Â ïåðèîä ýïèäåìèè C. diph-
theriae îáíàðóæèâàëè ó 11817 (85,2±0,3 %)
áîëüíûõ äèôòåðèåé, (90,4±0,3) % âûäåëåí-
íûõ â ýòîò ïåðèîä øòàììîâ áûëè òîêñèãåí-
íûìè êóëüòóðàìè (òàáë. 1).

Çà ïåðâûå ïÿòü ëåò ïîñëå ýïèäåìèè äèô-
òåðèè (² ýòàï) ïðîèçîøëî ñíèæåíèå ÷èñëà
ñëó÷àåâ çàáîëåâàíèé â 10,6 ðàçà, ïðè ýòîì îò
áîëüíûõ äèôòåðèåé âûäåëÿëè (83,7±1,0) %
øòàììîâ C. diphtheriae, èç êîòîðûõ (71,1±
1,4) % áûëè òîêñèãåííûìè êóëüòóðàìè. Ñî-
îòíîøåíèå ÷èñëà âûäåëåííûõ â ïåðèîä ýïè-
äåìèè îò áîëüíûõ äèôòåðèåé òîêñèãåííûõ è
íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ C. diphtheriae ñî-
ñòàâëÿëî 1:9,4, à â ïåðèîä ñíèæåíèÿ çàáîëå-
âàåìîñòè (² ýòàï) çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ ÷àñ-
òîòû âûäåëåíèÿ íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ
C. diphtheriae ñîîòíîøåíèå ÷èñëà òîêñèãåí-
íûõ è íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ, âûäåëåííûõ
îò áîëüíûõ äèôòåðèåé, ñòàëî 1:2,5.

Óñòàíîâëåíî ñóùåñòâåííîå ðàçëè÷èå
ìåæäó ÷àñòîòîé âûäåëåíèÿ òîêñèãåííûõ
øòàììîâ C. diphtheriae â ïåðèîä ýïèäåìèè
è â ïîñòýïèäåìè÷åñêèé ïåðèîä (ð<0,01), à
òàêæå ìåæäó ÷àñòîòîé âûäåëåíèÿ íåòîêñè-
ãåííûõ øòàììîâ â ýòè æå ïåðèîäû (ð<0,01).
Çà ñëåäóþùèå ïÿòü ëåò (II ýòàï) ÷èñëî ñëó-
÷àåâ äèôòåðèè â Óêðàèíå ñíèçèëîñü â 56 ðàç
ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðèîäîì ýïèäåìèè è â 5,2
ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ I ýòàïîì. Ñíèçèëàñü ÷à-
ñòîòà âûäåëåíèÿ øòàììîâ C. diphtheriae îò

Ðèñ. 1. Ðàñïðåäåëåíèå ñëó÷àåâ äèôòåðèè,
çàðåãèñòðèðîâàííûõ â ðàçíûå ïåðèîäû

èíòåíñèâíîñòè ýïèäåìè÷åñêîãî ïðîöåññà
äèôòåðèè â Óêðàèíå:

1 – ïåðèîä ýïèäåìèè, 2 – I ýòàï ïîñòýïèäå-
ìè÷åñêîãî ïåðèîäà, 3 – II ýòàï ïîñòýïèäåìè-

÷åñêîãî ïåðèîäà

1

2 3
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áîëüíûõ äèôòåðèåé â ïåðèîä II ýòàïà íà
10,2 % ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðèîäîì ýïèäåìèè,
è íà 8,7 % â ñðàâíåíèè ñ ² ýòàïîì. Ñîîòíî-
øåíèå ÷èñëà òîêñèãåííûõ è íåòîêñèãåííûõ
øòàììîâ C. diphtheriae, âûäåëåííûõ îò
áîëüíûõ äèôòåðèåé â ïåðèîä II ýòàïà ïî
ñðàâíåíèþ ñ ² ýòàïîì îñòàëîñü íà òîì æå
óðîâíå è ñîñòàâèëî 1:2,5. Âûÿâëåíî äîñòî-
âåðíîå ðàçëè÷èå ìåæäó óäåëüíûì âåñîì âû-
ñåâàåìîñòè òîêñèãåííûõ C. diphtheriae íà
ðàçíûõ ýòàïàõ ïîñòýïèäåìè÷åñêîãî ïåðèî-
äà (ð<0,01), à òàêæå ìåæäó óäåëüíûì âå-
ñîì âûäåëåííûõ íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ
C. diphtheriae íà I è II ýòàïàõ (ð<0,05). Íå-
îáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ïðè ñðàâíåíèè ÷àñ-
òîòû âûñåâàåìîñòè C. diphtheriae îò áîëü-
íûõ â ïåðèîä ýïèäåìèè äèôòåðèè è â ïîñò-
ýïèäåìè÷åñêèé ïåðèîä áûëî óñòàíîâëåíî
ñíèæåíèå íà 2,9 % ÷àñòîòû âûäåëåíèÿ
C. diphtheriae îò áîëüíûõ â ïîñòýïèäåìè-
÷åñêèé ïåðèîä. Ñðàâíèâàÿ âûñåâàåìîñòü
òîêñèãåííûõ øòàììîâ C. diphtheriae â ïå-
ðèîä ýïèäåìèè è â ïîñòýïèäåìè÷åñêèé ïå-
ðèîä, âûÿâëåíî ñíèæåíèå âûñåâàåìîñòè òîê-
ñèãåííûõ øòàììîâ C. diphtheriae íà 19,8 %
è óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû âûäåëåíèÿ íåòîêñè-
ãåííûõ øòàììîâ  íà 19,8 % â ïîñòýïèäåìè-
÷åñêèé ïåðèîä.

Çà ïåðèîä íàáëþäåíèÿ óñòàíîâëåíà ñèëü-
íàÿ îáðàòíàÿ êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü ìåæäó
÷èñëîì çàáîëåâøèõ äèôòåðèåé è óäåëüíûì
âåñîì âûäåëåííûõ îò áîëüíûõ íåòîêñèãåí-

íûõ øòàììîâ C. diphtheriae (r=–0,76±
0,0004). Ìåæäó ÷èñëîì çàáîëåâøèõ äèôòå-
ðèåé è óäåëüíûì âåñîì âûäåëåííûõ øòàì-
ìîâ C. diphtheriae âûÿâëåíà ñèëüíàÿ ïðÿìàÿ
êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü (r=0,75±0,007).

Àíàëèç ñòðóêòóðû øòàììîâ C. diphthe-
riae, öèðêóëèðîâàâøèõ â ðàçíûå ïåðèîäû èí-
òåíñèâíîñòè ýïèäåìè÷åñêîãî ïðîöåññà, ïî
áèîâàðèàíòíîé ïðèíàäëåæíîñòè ïîêàçàë, ÷òî
ñðåäè òîêñèãåííûõ øòàììîâ C. diphtheriae
ïðåâàëèðîâàë áèîâàð gravis. Òàê, â ïåðèîä
ýïèäåìèè äîëÿ ýòîãî áèîâàðà ñîñòàâèëà
90,0 %; â ïåðèîä I ýòàïà – 95,1 %, â ïåðèîä
II ýòàïà – 96,0 %. Ñðåäè íåòîêñèãåííûõ
øòàììîâ C. diphtheriae äîìèíèðîâàë áèîâàð
mitis: â ïåðèîä ýïèäåìèè äîëÿ ýòîãî áèîâàðà
ñîñòàâèëà 58,7 %, â ïåðèîä I ýòàïà – 58,9 %,
â ïåðèîä II ýòàïà – 66,7 %.

Ñðàâíèâàÿ äîëè âûäåëåííûõ øòàììîâ
C. diphtheriae â ðàçíûå ïåðèîäû ýïèäåìè-
÷åñêîãî ïðîöåññà, óñòàíîâèëè, ÷òî ïðîèñ-
õîäèò ïîñòåïåííîå óâåëè÷åíèå äîëè áèîâà-
ðà gravis ñðåäè òîêñèãåííûõ øòàììîâ ñ
90,0 äî 96,0 % è äîëè áèîâàðà mitis ñðåäè
íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ C. diphtheriae ñ
58,7 äî 66,7 % (ðèñ. 2).

Äëÿ âûÿñíåíèÿ ïðè÷èí ñíèæåíèÿ óðîâíÿ
áàêòåðèîëîãè÷åñêîãî ïîäòâåðæäåíèÿ ñëó÷à-
åâ äèôòåðèè áûëî èçó÷åíî â ÏÖÐ 4429 øòàì-
ìîâ íåñêîëüêèõ âèäîâ ðîäà Corynebacterium,
öèðêóëèðóþùèõ â ðàçíûå ïåðèîäû èíòåí-
ñèâíîñòè ýïèäåìè÷åñêîãî ïðîöåññà. Ñðåäè

Òàáëèöà 1. Ðàñïðåäåëåíèå ïî òîêñèãåííîñòè øòàììîâ C. diphtheriae, âûäåëåííûõ
îò áîëüíûõ äèôòåðèåé â ðàçíûå ïåðèîäû èíòåíñèâíîñòè ýïèäåìè÷åñêîãî ïðîöåññà

äèôòåðèè â Óêðàèíå çà 1994–2010 ãã.

ыдоиреП

eairehthpidmuiretcabenyroC хыньлобтоеыннеледыв,

огесв
елсичмотв

еыннегискот еыннегискотен

.ч.сба
%)m±M(
алсичто
.ртсигераз

ч.сба %)m±M( ч.сба %)m±M(

иимедипэдоиреП
).гг9991–4991( 71811 3,0±2,58 08601 3,0±4,09 7311 5 8,0±6,9

доирепйиксечимедипэтсоП
).гг5002–0002патэI( 1 5901 3,0±7,38 11 977 4,0±1,17 1 692 2,1±9,82

доирепйиксечимедипэтсоП
).гг0102–6002патэII( 11 681 1,0±0,57 11 621 4,0±7,76 11 06 2,1±3,23

йиксечимедипэтсопвогесВ
).гг0102–0002(доиреп 1 1821 9,0±3,28 11 509 3,1±6,07 1 673 3,1±4,92

яинедюлбандоирепазогесВ
).гг0102–4991( 89031 3,0±9,48 58511 3,0±4,88 3151 3,0±6,11

²ÍÔÅÊÖ²ÉÍ² ÕÂÎÐÎÁÈ ÒÀ ÅÏ²ÄÅÌ²ÎËÎÃ²ß

²ÍÔÅÊÖ²ÉÍ²  ÕÂÎÐÎÁÈ ÒÀ ÅÏ²ÄÅÌ²ÎËÎÃ²ß



141

ÌÅÄÈÖÈÍÀ ÑÜÎÃÎÄÍ² ² ÇÀÂÒÐÀ. 2012. ¹ 3–4 (56–57)

Ðèñ. 2. Ðàñïðåäåëåíèå òîêñèãåííûõ è íåòîêñèãåííûõ áèîâàðîâ C. diphtheriae, âûäåëåííûõ îò
áîëüíûõ äèôòåðèåé â ðàçíûå ïåðèîäû èíòåíñèâíîñòè ýïèäåìè÷åñêîãî ïðîöåññà â Óêðàèíå

çà 1994–2010 ãã.

1 – gravis, 2 – mitis, 3 – belfanty
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Ýïèäåìèÿ
Òîêñèãåííûå

I ýòàï
Òîêñèãåííûå

II ýòàï
Òîêñèãåííûå

1

2

ýòèõ êîðèíåáàêòåðèé 4 218 (95,2±0,3 %)
êóëüòóð áûëè íåòîêñèãåííûìè øòàììàìè
C. diphtheriae, 139 (3,2±0,2 %) êóëüòóð –
øòàììàìè C. pseudotuberculosis è 72 (1,6±
0,2 %) êóëüòóðû – øòàììàìè C. ulcerans.
Ñðåäè èçîëÿòîâ C. diphtheriae áèîâàðèàíòà
gravis áûëî 1 355 (32,2±0,7 %) êóëüòóð, mi-
tis – 2667 (63,2±0,7 %) è belfanty – 196 (4,6±
0,3 %) êóëüòóð.

Â ïåðèîä ýïèäåìèè äèôòåðèè (1994–
1999 ãã.) èçó÷àëè â ÏÖÐ 1128 (25,5±0,6 %)
êóëüòóð ðàçëè÷íûõ âèäîâ Corynebacterium,
èç êîòîðûõ 1096 (97,2±0,5 %) áûëè øòàì-
ìàìè C. diphtheriae, 22 (1,9±0,4 %) – øòàì-
ìàìè C. pseudotuberculosis  è 10 (0,9±
0,2 %) – øòàììàìè C. ulcerans. Â ïîñòýïè-
äåìè÷åñêèé ïåðèîä I ýòàïà èçó÷àëè 2838
(64,0±0,7 %) øòàììîâ Corynebacterium, èç
êîòîðûõ 2 698 (95,1±0,2 %) êóëüòóð áûëè
øòàììàìè C. diphtheriae, 92 (3,2±0,3 %)
øòàììà îòíîñèëèñü ê C. pseudotuberculosis

è 48 (1,7±0,2 %) øòàììîâ áûëè èäåíòèôèöè-
ðîâàíû êàê C. ulcerans. Â ïîñòýïèäåìè÷åñ-
êèé ïåðèîä II ýòàïà èçó÷èëè 463 (10,5±0,4 %)
êóëüòóðû Corynebacterium, èç êîòîðûõ 424
(91,6±1,5 %) áûëè îòíåñåíû ê C. diphtheriae,
25 (5,4±1,0 %) øòàììîâ èäåíòèôèöèðîâàíû
êàê C. pseudotuberculosis è 14 (3,0±
0,40,7 %) – êàê C. ulcerans.

Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ â ÏÖÐ èññëå-
äîâàíèé ïîêàçàëè, ÷òî 273 (6,2±0,3 %) êóëü-
òóðû èìåëè «ìîë÷àùèé» tox+-ãåí, ïðè÷åì
(96,3±1,1) % èçîëÿòîâ ïðèõîäèëîñü íà íåòîê-
ñèãåííûå øòàììû C. diphtheriae (òàáë. 2).

Óäåëüíûé âåñ âûäåëåííûõ êóëüòóð
C. diphtheriae ñ ðåïðåññèðîâàííûì ãåíîì
òîêñèãåííîñòè âàðüèðîâàë â ïðåäåëàõ 90,7
(ïåðèîä ýïèäåìèè) è 98,9 % (I ýòàï ïîñòýïè-
äåìè÷åñêîãî ïåðèîäà). Ìåæäó êîëè÷åñòâîì
âûäåëåííûõ êóëüòóð Corynebacterium ñ ðåï-
ðåññèðîâàííûì tox+-ãåíîì â ðàçíûå ïåðèî-
äû èíòåíñèâíîñòè ýïèäåìè÷åñêîãî ïðîöåññà

Òàáëèöà 2. ×èñëî ìèêðîîðãàíèçìîâ ðîäà Corynebacterium ñ «ìîë÷àùèì» ãåíîì
òîêñèãåííîñòè, âûäåëåííûõ â ðàçíûå ïåðèîäû èíòåíñèâíîñòè ýïèäåìè÷åñêîãî

ïðîöåññà äèôòåðèè â Óêðàèíå çà 1994–2010 ãã.

ыдоиреП

muiretcabenyroC

огесв
елсичмотв

eairehthpid.C sisolucrebutoduesp.C snareclu.C

.ч.сба %)m±M( .ч.сба %)m±M( .ч.сба % .ч.сба %

яимедипЭ 1 57 7,0±6,6 1 86 3,3±7,09 3 0,4 4 3,5

патэІ 571 4,0±2,6 371 8,0±9,89 – – 2 1,1

патэІІ 1 32 0,1±9,4 1 22 2,1±6,59 – – 1 4,4

огесВ 372 3,0±2,6 362 1,1±3,69 3 1,1 7 6,2
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äèôòåðèè (ýïèäåìèÿ è ²² ýòàï, ² è ²² ýòàïû)
äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé íå âûÿâèëè (ð>0,05).
Îäíàêî áûëè âûÿâëåíû ñóùåñòâåííûå ðàç-
ëè÷èÿ ìåæäó óäåëüíûì âåñîì C. diphtheriae
ñ «ìîë÷àùèì» ãåíîì òîêñèãåííîñòè, êîòîðûå
ðåãèñòðèðîâàëè â ïåðèîä ýïèäåìèè è íà I ýòà-
ïå ïîñòýïèäåìè÷åñêîãî ïåðèîäà (ð<0,05).

Àíàëèç C. diphtheriae ñ ðåïðåññèðîâàííûì
tox+-ãåíîì ïî áèîâàðèàíòíîé ïðèíàäëåæíîñòè
â ðàçíûå ïåðèîäû òå÷åíèÿ ýïèäåìè÷åñêîãî
ïðîöåññà ïîêàçàë, ÷òî âî âñå ïåðèîäû ïðåâà-
ëèðîâàë áèîâàð mitis, äîëÿ êîòîðîãî â ñðåäíåì
ñîñòàâèëà 89,0 %, îäíàêî íà II ýòàïå ïîñòýïè-
äåìè÷åñêîãî ïåðèîäà ïðîèçîøëî óâåëè÷åíèå
äîëè áèîâàðà gravis ñ 11,8 äî 31,8 % (ðèñ. 3).

Ìèêðîîðãàíèçìû ðàçëè÷íûõ âèäîâ ðîäà
Corynebacterium ñ «ìîë÷àùèì» ãåíîì òîê-
ñèãåííîñòè çà 2000–2010 ãã. âûÿâëÿëè ó áîëü-
íûõ äèôòåðèåé (6,6 % ñëó÷àåâ), ó ëèö ñ ËÎÐ-
ïàòîëîãèåé (56,1 % ñëó÷àåâ) è ó çäîðîâûõ ëèö
(37,3 % ñëó÷àåâ). Òàê, çà 2000–2005 ãã.
(² ýòàï) C. diphtheriae ñ «ìîë÷àùèì» tox+-
ãåíîì âûäåëÿëè â 5,8 % ñëó÷àåâ îò áîëüíûõ

äèôòåðèåé, â 53,8 % ñëó÷àåâ – îò ëèö ñ ËÎÐ-
ïàòîëîãèåé, â 40,5 % ñëó÷àåâ – îò çäîðîâûõ
ëèö, à C. ulcerans âûäåëÿëè â åäèíè÷íûõ ñëó-
÷àÿõ îò ëèö ñ ËÎÐ-ïàòîëîãèåé è îò çäîðî-
âûõ. Çà 2006–2010 ãã. (ïåðèîä II ýòàïà) øòàì-
ìû C. diphtheriae ñ «ìîë÷àùèì» tox+-ãåíîì
âûñåâàëè â 13,0 % ñëó÷àåâ îò áîëüíûõ äèô-
òåðèåé, â 74,0 % ñëó÷àåâ îò ëèö ñ ËÎÐ-ïàòî-
ëîãèåé è â 13,0 % ñëó÷àåâ îò çäîðîâûõ, à
øòàììû C. ulcerans âûäåëÿëè â åäèíè÷íûõ
ñëó÷àÿõ òîëüêî îò ëèö ñ ËÎÐ-ïàòîëîãèåé.

Îáñóæäåíèå. Ñóùåñòâåííîå ñíèæåíèå
çàáîëåâàåìîñòè äèôòåðèåé â Óêðàèíå â íà-
ñòîÿùåå âðåìÿ ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü î
áëàãîïîëó÷íîé ýïèäåìè÷åñêîé ñèòóàöèè.

Îäíàêî ñëåäóåò îáðàòèòü âíèìàíèå íà âîç-
ìîæíîå èçìåíåíèå áèîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ
C. diphtheriae. Íà ýòî êîñâåííî óêàçûâàåò
ñíèæåíèå âûñåâàåìîñòè øòàììîâ C. diph-
theriae èç îáðàçöîâ ìàòåðèàëà, ïîëó÷åííûõ
îò áîëüíûõ äèôòåðèåé, à òàêæå óâåëè÷åíèå
äîëè òîêñèãåííûõ êóëüòóð áèîâàðà gravis
C. diphtheriae è äîëè íåòîêñèãåííûõ øòàì-
ìîâ C. diphtheriae, â îñíîâíîì áèîâàðèàíòà
mitis, ñðåäè øòàììîâ, âûäåëåííûõ îò áîëü-
íûõ äèôòåðèåé. Íà íàø âçãëÿä ýòî ÿâëÿåòñÿ
íåáëàãîïðèÿòíûì ôàêòîðîì, êîòîðûé ìîæåò
ïðèâåñòè ê óõóäøåíèþ ýïèäåìè÷åñêîé ñèòóà-
öèè ïî äèôòåðèè.

Ñíèæåíèå âûñåâàåìîñòè C. diphtheriae
ïðè áàêòåðèîëîãè÷åñêîì îáñëåäîâàíèè áîëü-
íûõ äèôòåðèåé â ïåðèîä ñòàáèëèçàöèè ïîêà-
çàòåëåé çàáîëåâàåìîñòè íå ìîãëî áûòü
îáúÿñíåíî ïîãðåøíîñòÿìè â ëàáîðàòîðíûõ
èññëåäîâàíèÿõ èëè ãèïåðäèàãíîñòèêîé äèô-
òåðèè, ïîýòîìó äëÿ äåòàëüíîãî èçó÷åíèÿ öèð-
êóëèðóþùèõ øòàììîâ Corynebacterium
áûëè ïðîâåäåíû ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèå

èññëåäîâàíèÿ. Âûÿâëåíèå ó áîëüíûõ äèôòå-
ðèåé è ó ëèö ñ ËÎÐ-ïàòîëîãèåé íåòîêñèãåí-
íûõ øòàììîâ C. diphtheriae ñ «ìîë÷àùèì»
tox+-ãåíîì ìîæåò óêàçûâàòü íà ýòèîëîãè÷åñ-
êóþ ðîëü ýòèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ â ðàçâèòèè
èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà. Â ïîëüçó ýòîãî óò-
âåðæäåíèÿ òàêæå ñâèäåòåëüñòâóåò óìåíüøå-
íèå âûñåâàåìîñòè òîêñèãåííûõ øòàììîâ
C. diphtheriae èç îáðàçöîâ ìàòåðèàëà, ïîëó-
÷åííûõ îò áîëüíûõ äèôòåðèåé, è óâåëè÷åíèå
âûñåâàåìîñòè êóëüòóð ñ ðåïðåññèðîâàí-
íûì tox+-ãåíîì. Îáíàðóæåíèå ó áîëüíûõ ñ
ËÎÐ-ïàòîëîãèåé íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ
C. diphtheriae ñ «ìîë÷àùèì» tox+-ãåíîì ìî-
æåò óêàçûâàòü íà ãèïîäèàãíîñòèêó äèôòåðèè.

1 – gravis, 2 – mitis, 3 – belfanty
Ðèñ. 3. Ðàñïðåäåëåíèå áèîâàðîâ C. diphtheriae ñ ðåïðåññèðîâàííûì ãåíîì òîêñèãåííîñòè

â ðàçíûå ïåðèîäû èíòåíñèâíîñòè ýïèäåìè÷åñêîãî ïðîöåññà äèôòåðèè â Óêðàèíå
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Âûÿâëåííûå ó áîëüíûõ ËÎÐ-ïàòîëîãèåé íå-
äèôòåðèéíûå øòàììû Corynebacterium ÿâ-
ëÿþòñÿ ýòèîëîãè÷åñêèì ôàêòîðîì ýòèõ çà-
áîëåâàíèé, ÷òî ñëåäóåò ó÷èòûâàòü ïðè íà-
çíà÷åíèè ëå÷åíèÿ òàêèì áîëüíûì.

Òàêèì îáðàçîì, óâåëè÷åíèå â ïîñòýïèäå-
ìè÷åñêèé ïåðèîä äîëè øòàììîâ C. diph-
theriae ñ «ìîë÷àùèì» tox+-ãåíîì îò áîëüíûõ
äèôòåðèåé ïðè ñíèæåíèè âûñåâàåìîñòè òîê-
ñèãåííûõ øòàììîâ è óâåëè÷åíèè âûñåâàå-
ìîñòè íåòîêñèãåííûõ øòàììîâ C. diph-
theriae îò áîëüíûõ äèôòåðèåé ñâèäåòåëüñòâó-
åò îá ýòèîëîãè÷åñêîé ðîëè íåòîêñèãåííûõ
øòàììîâ C. diphtheriae ñ «ìîë÷àùèì» tox+-

ãåíîì â ðàçâèòèè èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà
äèôòåðèè.

Ó÷èòûâàÿ òî, ÷òî íåêîòîðûå âèäû íåäèô-
òåðèéíûõ Corynebacterium ìîãóò ïðîäóöè-
ðîâàòü tox+-ãåí, íåîáõîäèìî ïðîâîäèòü äèô-
ôåðåíöèàëüíóþ äèàãíîñòèêó äèôòåðèè ñ çà-
áîëåâàíèÿìè, âûçâàííûìè íåäèôòåðèéíûìè
Corynebacterium.

Ïðåäñòàâëåííûå ìàòåðèàëû ïîäòâåðæäà-
þò íåîáõîäèìîñòü òùàòåëüíîãî íàáëþäåíèÿ
çà öèðêóëÿöèåé êàê òîêñèãåííûõ, òàê è íåòîê-
ñèãåííûõ C. diphtheriae â ìåæýïèäåìè÷åñ-
êèé ïåðèîä ñ ïðèìåíåíèåì ñîâðåìåííûõ ìå-
òîäîâ ëàáîðàòîðíûõ èññëåäîâàíèé.
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À.Ï. Ïîäàâàëåíêî, Ò.Î. ×óìà÷åíêî, Ò.Ã. Ãëóøêåâè÷, Ë.Ë. Øóìàêîâà
ÌÎÍ²ÒÎÐÈÍÃ Ì²ÊÐÎÎÐÃÀÍ²ÇÌ²Â ÐÎÄÓ CORYNEBACTERIUM Ó Ð²ÇÍ² ÏÅÐ²ÎÄÈ
²ÍÒÅÍÑÈÂÍÎÑÒ² ÅÏ²ÄÅÌ²×ÍÎÃÎ ÏÐÎÖÅÑÓ ÄÈÔÒÅÐ²¯

Ïîäàíî ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü, ÿê³ âêàçóþòü íà çì³íè á³îëîã³÷íèõ âëàñòèâîñòåé çáóäíèê³â äèô-
òåð³¿, ùî ìîæå âïëèíóòè íà åï³äåì³÷íó ñèòóàö³þ. Çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ øòàì³â C. diphtheriae ç ðåï-
ðåñîâàíèì tox+-ãåíîì, ÿê³ áóëè âèä³ëåí³ â³ä õâîðèõ íà äèôòåð³þ òà îñ³á ç ËÎÐ-ïàòîëîã³ºþ â ï³ñëÿ-
åï³äåì³÷íèé ïåð³îä, ìîæå âêàçóâàòè íà åò³îëîã³÷íó ðîëü öèõ ì³êðîîðãàí³çì³â ó ðîçâèòêó çàõâîðþ-
âàíü íà äèôòåð³þ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êîðèíåáàêòåð³¿, á³îâàð gravis, á³îâàð mitis, òîêñèãåíí³ øòàìè, ðåïðåñîâàíèé
tox+-ãåí.

A.P. Podavalenko, T.A. Chumachenko, T.G. Glushkevich, L.L. Shumakova
MONITORING OF CORYNEBACTERIUM IN DIFFERENT PERIODS
OF DIPHTHERIA EPIDEMIC PROCESS INTENSITY

The change of the biological properties of the Corynebacterium diphtheriae, which may impact on the
epidemic situation are shown. Increasing the number of strains of C. diphtheriae with repressed tox+-
gene, recovered from humen clinical material in postepidemic period may indicate an etiological role of
these bacterias in the development of diphtheria.

Key words: Corynebacterium, biovar gravis, biovar mitis, toxigenic strains, repressed tox+-gene.
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