
Э п и д е м и о л о г и я

266 № 2 ( 1 1 )  апрель  2010  МЕДИЦИНСКИЙ  А ЛЬМАНАХ 

Наиболее распространенными заболеваниями органов 

дыхания человека являются хроническая обструктивная 

болезнь легких (ХОБЛ) и бронхиальная астма (БА),  в раз-

витии обострений которых  важную роль играют инфекци-

онные агенты, например, при тяжелом течении ХОБЛ в этио-

логической структуре преобладают представители семейства 

Enterobacteriaceae, Staphylococcus aureus, Pseudomonas 

aeruginosa [1], а в острый период заболевания БА повышает-

ся выделение со слизистой задней стенки глотки нефермен-

тирующих глюкозу грамотрицательных бактерий (НФГОБ) и 

энтеробактерий [2]. Ранее нами при изучении состава микро-

биоценозов верхнего и нижнего отделов респираторного 

тракта больных хроническими заболеваниями нижних 

дыхательных путей (НДП) было показано, что наряду с при-

сущими нормальной микрофлоре носоглотки 

-гемолитическими стрептококками, нейссериями и стома-

тококками отмечался большой процент выделения из мокро-

ты энтеробактерий и стафилококков, и был исследован ряд 

факторов патогенности и персистенции этих микроорганиз-

мов [3]. В целом, изучению персистентных свойств различ-

ных бактерий посвящено много исследований [4, 5, 6], 

однако персистенции микроорганизмов в респираторном 

тракте, в частности, выделяемых из НДП, уделяется недо-

статочно внимания [7, 8].
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The frequency of occurrence of staphylococci, enterobacteria and glucose nonfermentative bacteria in the micro-
flora of the lower and upper respiratory passages of patients with chronic diseases: COPD, chronic bronchitis, 
bronchial asthma was analysed. A study of persistence factors in isolated cultures of microorganisms was carried 
out. No differences in the level of anti-lysozyme activity of bacteria was revealed, but a higher level of anti-lacto-
ferrin activity in the cultures of studied staphylococci was shown compared with enterobacteria. It was shown that 
isolates from patients with COPD more often possessed anti-immunoglobulin activity than isolates from patients 
with bronchial asthma and chronic nonobstructive bronchitis.
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Цель исследования – оценить частоту встречаемости 

стафилококков, энтеробактерий и неферментирующих глю-

козу бактерий (НФГОБ) в составе микрофлоры верхних и 

нижних дыхательных путей больных с хроническими неспец-

ифическими заболеваниями легких (ХНЗЛ) и исследовать 

факторы, способствующие персистенции этих бактерий в 

бронхах.

Материалы и методы
Были исследованы образцы мокроты и мазки со слизи-

стых зева и носа больных ХОБЛ (72 чел.), хроническим необ-

структивным бронхитом (ХНБ) (12 чел.) и БА (25 чел.) в 

соответствии с Приложением к приказу № 535 МЗ СССР от 

22.04.1985 с модификацией количественного определения 

бактерий по методу секторных посевов. Диагностически 

значимыми считались изоляты бактерий в количестве более 

102  КОЕ/мл. В составе микрофлоры этих образцов были 

выделены 143 культуры бактерий: стафилококки разных 

видов (103 штамма), представители семейства энтеробакте-

рий (29 штаммов) и 11 культур НФГОБ. Идентификацию 

бактерий до вида проводили по биохимическим свойствам 

с использованием систем индикаторных бумажных (СИБ) 

для идентификации микроорганизмов производства НПО 

«Микроген» МЗ РФ.

У выделенных культур бактерий определяли факторы пер-

систенции: антилизоцимную активность (АЛА) фотометри-

ческим методом [4], антииммуноглобулиновую активность 

(АИА) методом радиальной иммунодиффузии в агаре [9], 

антилактоферриновую активность (АЛфА) твердофазным 

иммуноферментным методом [10]. Статистическую обработ-

ку результатов проводили общепринятыми методами.

Результаты и обсуждение
В составе микрофлоры НДП больных ХОБЛ были обнару-

жены стафилококки различных видов (20 изолятов), энтеро-

бактерии (19 изолятов) и НФГОБ (4 изолята) с соответствую-

щей частотой выделения 27,8%, 26,4% и 5,6% (таблица 1). 

При этом частота выделения бактерий со слизистой зева этих 

больных была значительно ниже – 13,9% для стафилокок-

ков, 1 изолят  E. coli (1,4%), 2 изолята НФГОБ (2,8%), в то 

время как со слизистой носа были выделены только стафи-

лококки (50,0%).

У больных ХНБ  в одной трети случаев в мокроте были 

обнаружены стафилококки и у одного больного – НФГОБ. 

Со слизистых зева и носа этих больных были выделены ста-

филококки с частотой 16,6% и 58,3%, соответственно, и 

одна культура P. aeruginosa со слизистой зева.

У больных БА в мокроте были обнаружены стафилококки 

в 56,0%, энтеробактерии в 36,0% и НФГОБ в 8,0% случаев. 

Со слизистой зева был выделен 1 изолят Acinetobacter lwoffi, 

а со слизистой носа – стафилококки в 36,0% случаев.

Таким образом, частота выделения стафилококков из 

мокроты больных БА практически вдвое превышала таковую 

при хронических бронхитах, как обструктивных, так и необ-

структивных, при том, что в составе микрофлоры слизистой 

зева больных БА стафилококки обнаружены не были. 

Вероятно, персистирование стафилококков на слизистых 

оболочках НДП является дополнительным угрожающим 

фактором развития аллергического процесса, что согласует-

ся с данными В.Н. Федосеевой и др. [11]. Большой процент 

выявления стафилококков в мазках со слизистой носа боль-

ных ХНЗЛ был обусловлен, в основном,  выделением коагу-

лазоотрицательных стафилококков (КОС) в незначительных 

количествах.

Следует отметить значительный процент выделения энте-

робактерий из мокроты больных ХОБЛ и БА при практически 

полном отсутствии их в составе микрофлоры верхних дыха-

тельных путей этих больных. Поскольку у больных ХНБ в 

мокроте не были обнаружены энтеробактерии, можно пред-

положить, что их персистирование в бронхах является факто-

ром, утяжеляющим течение ХНЗЛ. Что касается НФГОБ, то их 

представители были выделены из мокроты больных ХОБЛ, 

ХНБ и БА примерно в одинаковых единичных количествах.

Таблица 1.
Частота выделения и видовой состав бактерий, выделенных  
от больных ХНЗЛ

У бактерий, выделенных из мокроты больных ХНЗЛ, был 

определен комплекс факторов персистенции, включающий 

антилизоцимную, антилактоферриновую и антииммуногло-

булиновую активности. АЛА бактерий, подавляющая мощ-

ный фактор неспецифической резистентности организма – 

лизоцим, является признанным показателем персистенции 

микроорганизмов на слизистых оболочках, причем значе-

ния активности более 2 мкг/мл свидетельствуют о высоком 

патогенном потенциале бактерий, а значения  АЛА менее 2 

Виды бактерий
ХОбл (72 чел.) ХНб (12 чел.)          ба (25 чел.)

мокрота     зев    нос мокрота    зев    нос мокрота    зев    нос

Staphylococcus 
aureus

     7             2       2       3                     1       6                     2

S.epidermidis     10            8       33       1           2        5       8                     7

S.chromogenes 1

S.schleiferi       1                     1

S.cohnii 1

S.kloosi      1                      1

Escherichia coli      4             1 1

Enterobacter 
cloacae

3 5

E.aerogenes 2 1

E.sakazakii 2

Klebsiella 
oxytoca

1 1

K.pneumoniae 3

Citrobacter 
freundii

3

Proteus 
mirabilis

1

Serratia rubidae 1

Pseudomonas 
aeruginosa

     3             2      1            1

Acinetobacter 
lwoffi

1       2            1
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мкг/мл у возбудителей обычно соответствуют благоприят-

ному течению заболеваний [12]. Распределение различных 

видов бактерий, выделенных из мокроты больных ХНЗЛ, по 

уровням АЛА (таблица 2) показало, что активность более 2 

мкг/мл проявили 7 из 15 культур S. aureus, все 5 исследован-

ных штаммов КОС, 11 из 22 культур энтеробактерий и ни 

один из представителей НФГОБ. Среди энтеробактерий 

более высокими значениями АЛА отличались энтеробакте-

ры и клебсиеллы. 

Было проведено сравнение уровней АЛА стафилококков и 

энтеробактерий, выделенных при различных  заболеваниях 

НДП (таблица 3). В целом, при ХОБЛ доля культур, облада-

ющих АЛА, была меньше, чем при БА и ХНБ, однако разница 

в значениях АЛА, выявленных как для стафилококков, так и 

для энтеробактерий, при различных ХНЗЛ была недостовер-

на при р<0,1.

Таблица 2.
Распределение бактерий, выделенных из мокроты больных ХНЗЛ, 
по уровням антилизоцимной активности 

Таблица 3.
Антилизоцимная активность бактерий, выделенных при различ-
ных ХНЗЛ

Одним из факторов персистенции бактерий является 

АЛфА, направленная против лактоферрина – железосвязы-

вающего белка, входящего в состав многих секретов макро-

организма и обладающего бактерицидным действием [13]. 

Определение АЛфА бактерий, выделенных из мокроты 

больных ХНЗЛ, показало, что уровень активности 15 иссле-

дованных культур стафилококков (39,9±1,7 нг/мл) был в 1,5 

раза выше, чем у 16 исследованных культур энтеробактерий 

(25,8±4,8 нг/мл), разница достоверна при р<0,02.

Исследование антииммуноглобулиновой активности бак-

терий из НДП больных ХНЗЛ выявило практически одинако-

вый уровень АИА у стафилококков и энтеробактерий. Из 12 

культур стафилококков АИА против IgG обладали 7, против  

IgM – 9, против  IgA – 3 штамма, тогда как из 16 исследован-

ных культур энтеробактерий АИА против IgG  проявили 8 

штаммов, против IgM – 10, против IgA – 2 штамма. Было про-

ведено сравнение уровней АИА бактерий, выделенных при 

различных заболеваниях НДП. Из 19 изолятов бактерий от 

больных ХОБЛ 2 штамма не обладали АИА, 7 проявили АИА 

против одного из иммуноглобулинов IgG, IgM или IgA, 9 – 

одновременно против двух из них и 1 против всех трех клас-

сов иммуноглобулинов, то есть АИА против двух и более 

классов иммуноглобулинов обладали 52,6% изолятов. 

Исследованные изоляты от больных ХНБ (4 штамма) обла-

дали активностью только против IgM. Из 9 штаммов бакте-

рий, выделенных из мокроты больных БА, 3 проявляли АИА 

против двух классов иммуноглобулинов (33,3%), 5 – против 

одного иммуноглобулина (IgG или IgM) и 1 культура не 

обладала АИА. Таким образом, исследованные культуры 

бактерий, выделенные из мокроты больных  ХОБЛ, проявля-

ли более выраженную АИА по сравнению с изолятами от 

больных ХНБ и БА.

Заключение
Анализ встречаемости стафилококков, энтеробактерий и 

НФГОБ в составе микрофлоры респираторного тракта боль-

ных ХНЗЛ показал, что у четверти и трети больных ХОБЛ и 

ХНБ, соответственно, в мокроте присутствовали стафило-

кокки (в основном, S. aureus и S. epidermidis), причем вдвое 

чаще, чем на слизистой зева. Частота выделения стафило-

кокков из мокроты больных БА вдвое превышала таковую у 

больных хроническими бронхитами, как обструктивными, 

так и необструктивными, что может свидетельствовать о 

важной роли этих бактерий в развитии обострений БА.

Энтеробактерии были выделены из мокроты четверти и 

трети больных ХОБЛ и БА, соответственно, и не были обна-

ружены у больных ХНБ, что позволяет предположить нали-

чие связи персистирования энтеробактерий в бронхах с 

патогенезом заболеваний.

Выделение НФГОБ в единичных количествах при всех 

исследованных нозоформах ХНЗЛ не позволило сделать 

однозначного вывода об участии этих бактерий в патологи-

ческом процессе.

Исследование факторов персистенции выделенных бакте-

рий не показало достоверной разницы в уровнях АЛА стафи-

лококков и энтеробактерий, выделенных из мокроты боль-

ных различными ХНЗЛ. У исследованных культур стафило-

кокков был выявлен более высокий уровень АЛфА и практи-

чески одинаковый уровень АИА по сравнению с культурами 

энтеробактерий. Изоляты бактерий от больных ХОБЛ чаще 

проявляли АИА против двух и трех классов иммуноглобули-

нов, чем бактерии, выделенные от больных ХНБ и БА.

лИтЕратура
1. Яковлев С.В. Клинико-микробиологические обоснования выбора анти-

бактериальных препаратов при обострении хронического бронхита. 
Инфекции и антимикробная терапия. Т. 2. № 2. С. 54-58.

бактерии
Число

культур

ала ала ала ала
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<2 мкг/

мл
 2-4 мкг/

мл
 > 4 мкг/

мл

S.aureus 15 4 4 3 4

КОС 5 0 0 3 2

E.coli 3 1 1 0 1

Enterobacter spp. 12 2 3 2 5

Klebsiella spp. 3 0 1 1 1

C.freundii 3 1 1 0 1

S.rubidae 1 0 1 0 0

НФГОБ 3 1 2 0 0

ХНЗл бактерии
Число 

штаммов

Число ала+
штаммов 

(%)

ала
(мкг/

ед.о.п.)

ХОБЛ Staphylococcus spp. 10 70 3,9±1,3

ХОБЛ Энтеробактерии 14 78,6 2,2±0,6

БА Staphylococcus spp. 6 83,3 4,6±2,2

БА Энтеробактерии 8 87,5 5,1±2,1

ХНБ Staphylococcus spp. 4 100 2,5±0,4
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