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но значительное снижение в 3,7 раза уровня носитель-
ства H.influenzae (с 49 до 13%, p<0,001). 

Полученные результаты по снижению уровня заболе-
ваемости органов респираторного тракта говорят о высо-
кой эффективности проведения вакцинации против ге-
мофильной инфекции у детей в закрытом детском кол-
лективе. Высокий процент носителей до вакцинации и 
значительное снижение заболеваемости после проведе-
ния курса вакцинации, позволяет говорить о весомой 
роли H.influenzae в бактериальной этиологии бронхоле-
гочной патологии у детей данной возрастной группы. 
Снижение кратности использования антибактериальных 
препаратов после вакцинации важно для детей имеющих 
сопутствующие нейропатии и аллергопатологию. 

Выводы 

1. Бактерионосительство капсульных типов ге-
мофильной палочки в детском учреждении закрытого 
типа (г. Хабаровск) в возрасте от 3 месяцев до 4-х лет 
составляет 49% у детей в возрасте старше двух лет. 

2. Выделенные капсульные штаммы гемофильной 
палочки устойчивы к ампициллину в 32%, к пеницил-
лину 51%, к цефазолину 55% штаммов. Чувствительны 
к цефалоспоринам II и III поколения, гентамицину и 
левомицетину. 

3. Вакцинопрофилактика гемофильной инфекции 
вакциной Акт-Хиб снизила уровень бактерионоситель-
ства гемофильной палочки капсульного типа в 3,7 раза. 

4. Клинический эффект проведения вакцинации 
против гемофильной инфекции в домах ребенка вы-
ражен в значительном снижении уровня заболевае-
мости ринофарингитами в 6,4 раза, гнойными отита-
ми в 11,4 раза, гнойными конъюнктивитами в 4,7 
раза, бронхитами в 6,9 раза, пневмониями в 5 раз по 
сравнению с таковым за предшествующий вакцина-

ции год. Полученные данные позволяют говорить о 
гемофильной инфекции как об одной из ведущих 
причин респираторной заболеваемости бактериаль-
ной этиологии в данной возрастной группе детей. 

5. Введение вакцинации против гемофильной ин-
фекции в схему календаря прививок воспитанников 
домов ребенка №1 и 2 сократило кратность назначения 
антибиотиков, что обуславливает экономическую целе-
сообразность проведения данной вакцинации. 
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РЕЗЮМЕ 

Изучены 686 штаммов пневмотропных и ус-
ловно-патогенных микроорганизмов у 704 детей с 
патологией органов дыхания и у 262-х детей из 
организованных коллективов. Установлено: пре-
обладающими этиологическими агентами при 
острой патологии являются Streptococcus pneu-
moniae – 45% случаев, при хронической – Haemo-
philus influenzae – 32% случаев. У 43% детей с па-
тологией органов дыхания установлен дисбиоз – 
колонизация дыхательных путей условно-
патогенными микроорганизмами (Candida albi-
cans и Enterobacteriaceae). Применение метода 
полимеразной цепной реакции для выявления 
фрагмента генома возбудителя повышает частоту 
выявления возбудителя, за счет индикации «не-
культивируемых» форм. 

SUMMARY 

G.N.Kholodok, I.A.Alekseeva, A.V.Krakovskaya, 

E.A.Stukun, O.I.Morosova, V.K.Kozlov 

PNEUMOTROPIC CAUSATIVE AGENTS  
IN NASOPHARYNX OF CHILDREN  

WITH RESPIRATORY PATHOLOGY 

We studied 686 strains of pneumotropic and 
pathogenic microorganisms in 704 children with 
respiratory pathology and 262 children from 
kindergartens. Prevalent etiologic agents of acute 
pathology are Streptococcus pneumoniae – 45%, 
chronic pathology – Haemophilus influenzae – 
32%. Disbiosis – respiratory way colonization 
with pathogenic microorganisms was found in 
43% of children. The most common pathogenic 
microorganism were Candida albicans bacteria 
of the strain Enterobacteriaceae. Method of po-
lymerase chain reaction for detecting causative 
agent genome results in an increase in the num-
ber of detected cases at the expense of “non-
cultivated” cases. 
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Заболевания органов дыхания у детей вызваны 
разнообразными пневмотропными агентами, среди 
которых преобладают вирусные и бактериальные 
возбудители. Последние наиболее опасны в отно-
шении развития инфекций дыхательных путей: 
пневмоний, бронхитов, обострений хронических 
неспецифических воспалительных заболеваний ор-
ганов дыхания [9]. Несмотря на полиэтиологичность 
бронхолегочных заболеваний, в качестве возбуди-
телей преобладают S.pneumoniae и H.influenzae, об-
ладающие тропностью к эпителию слизистых обо-
лочек дыхательных путей. С рождением ребенка 
происходит заселение верхних дыхательных путей 
микроорганизмами, что является важнейшим этапом 
в становлении колонизационной резистентности 
организма. К 1 году формируется относительно ста-
бильный состав микрофлоры, колонизирущий верх-
ние дыхательные пути [12]. Установлено, что к это-
му возрасту 50-100% детей колонизированы потен-
циальными возбудителями инфекций дыхательных 
путей [11]. 

Колонизация и персистенция являются важней-
шим этапом в развитии любой формы инфекции [2, 
3]. Роль S.pneumoniae и H.influenzae в патогенезе 
бронхолегочной инфекции доказана многочислен-
ными авторами [4, 9]. Выделяют понятие резидент-
ной микрофлоры верхних дыхательных путей, харак-
терной для определенного анатомического локуса, 
например, передних отделов носа и зева, и транзи-
торной микрофлоры, колонизирующей не постоянно. 
К транзиторным бактериям относят и патогенные 
возбудители, такие как Neisseria meningitides, и ус-
ловно патогеннные микроорганизмы (УПМ), к кото-
рым относят и S.pneumoniae, H.influenzae, Bran-
hamella cataralis, Escherichia coli, Klebsiella pneumo-
niae, Pseudomonas aeruginosa и другие [3]. Все эти 
микроорганизмы при определенных условиях могут 
вызвать реализацию бактериального воспаления. В 
литературе описаны изменения микробиоценоза ды-
хательных путей при воспалительных заболеваниях 
органов дыхания у детей и взрослых, так называемый 
дисбиоценоз [7]. Он может развиваться в двух на-
правлениях: 1 – частичный дисбиоценоз, когда в со-
ставе установленной нормы биоценоза определенно-
го локуса уменьшается или увеличивается количест-
во резидентных микроорганизмов, и/или появляются 
транзиторные УПБ, и 2-е – полный дисбиоз, когда 
исчезают резидентные бактерии и появляются новые, 
не характерные для данного биотопа бактерии. Коли-
чество этих микроорганизмов не превышает диагно-
стический титр (6 Ig), они могут обнаруживаться на-
ряду с возбудителем, в ассоциациях или в монокуль-
туре. 

Целью настоящего исследования являлось изуче-
ние микробных ценозов верхних дыхательных путей 
у детей при патологии органов дыхания и у здоровых 
детей в детских коллективах и характера межмик-
робных взаимоотношений. 

Материалы и методы  
Обследовано 704 ребенка с патологией органов 

дыхания и 262 ребенка из детских коллективов за-
крытого типа (дом ребенка) и открытого (детский 

сад) без признаков респираторной инфекции. Этио-
логия бронхолегочных заболеваний изучалась в 
группах острой пневмонии (ОП), острых бронхитов 
(ОБ), рецидивирующих обструктивных бронхитов 
(РОБ), пороках развития легких (ПРЛ) и его разно-
видности бронхиоло-альвеолярной дисплазии 
(БАЛД), бронхиальной астме (БА). Изучено 686 
штаммов микроорганизмов, выделенных из мокроты, 
бронхоальвеолярной жидкости (БАЛЖ), трахеально-
го аспирата, отделяемого носоглотки. Использовали 
количественный и полуколичественный методы бак-
териологического посева.  

Для выделения фрагмента генома S.pneumoniae, 
H.influenzae, Enterococcus spp. использовали метод 
полимеразной цепной реакции (ПЦР). Применяли 
селективные и специальные питательные среды и 
реактивы производства НПО «Микроген» (Махачка-
ла, Пермь, Ставрополь), ГУП «Оболенский биотех-
нологический центр», ОАО «Биомед» (с.Петрово-
Дальнее), НИИЭМ им. Н.Ф.Гамалеи, ГНИИСК им. 
Л.А.Тарасевича, «БиоМерье» (Франция). Для ПЦР 
диагностики использовали тест-системы НПФ «Ли-
тех» (Москва). Идентификацию S.pneumoniae и 
H.influenzae проводили общепринятыми методами, 
также использовали тест-системы ID API NH (био-
химическая идентификация H.influenzae), серологи-
ческое подтверждение вида проводили методом ла-
текс агглютинации с помощью набора Slidex men-
ingo-kit (БиоМерье, Франция). Серологическое типи-
рование S.pneumoniae проводилось методом агглю-
тинации на стекле антипневмококковыми полива-
лентными и моновалентными сыворотками (АООТ 
«Биомед» им. И.И. Мечникова). Серологическую 
идентификацию стрептококков группы А и В прово-
дились методом Ко-агглютинации на стекле с ис-
пользованием «Набора коагглютинационного для 
экспресс-диагностики стрептококков групп А и В» 
(НПП Аквапаст, Санкт-Петербург). Идентификация 
прочих возбудителей проводилась стандартными 
методами по Приказу № 535 МЗ СССР от 22.04.85.  

Результаты и обсуждение 
Изолированные бактериологическим методом из 

верхних дыхательных путей микроорганизмы были 
отнесены к 2-м категориям. Первая – этиологически 
значимые бактерии, возбудители респираторной ин-
фекции, выделенные в диагностическом титре рав-
ном 6 Ig и более для мокроты и 4 Ig и более для 
бронхоальвеолярного лаважа. Вторая – бактерии вы-
деленные в титрах ниже диагностических. В первой 
группе преобладали общеизвестные пневмотропные 
микроорганизмы S.pneumoniae, H.influenzae, реже 
выделяли УПМ. Во второй группе спектр микроорга-
низмов шире и включает преимущественно грибы 
вида C.albicans и УПМ разных видов. Всего спектр 
микроорганизмов включает более 15 видов бактерий, 
которые колонизировали дыхательные пути в разных 
сочетаниях. Этиологически значимые пневмотроп-
ные микроорганизмы выделялись с различной часто-
той при изучаемых формах бронхолегочной патоло-
гии – ОП, ОБ, РОБ, ПРЛ, БАЛД и БА.  

Как видно из данных таблицы 1, S.pneumoniae со-
храняет лидирующее положение при острых формах 
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бронхолегочной инфекции, включая все виды брон-
хитов,  и реже выделяется при хронических – ПРЛ и 
БЛД. S.pneumoniae как этиологический фактор уста-
новлен в 46-38% бактериологически подтвержден-
ных случаях при острой патологии. H.influenzae на-
против, в 32% случаев выделялся при БЛД. В при-
ступном периоде бронхиальной астмы с явлениями 
воспалительного компонента оба эти возбудителя 
выделяли примерно с равной частотой в 30-38% слу-
чаев. Выделенные в монокультуре и в диагностиче-
ском титре Enterococcus faecium мы также относили к 
этиологически значимым бактериям. Клиническое 
течение острых пневмоний, сопровождающихся вы-
делением этих микроорганизмов, отличалось от 
пневмококковых пневмоний [10]. Максимальное ко-
личество штаммов E.faecium получено в 2002-2003 
гг. – соответственно, 36 и 31% от всех изолятов (97 
штаммов). Спектр возбудителей включает, кроме 
перечисленных видов, S.aureus, Streptococcus pyo-
genes, Streptococcus agalactiae, Branchamella 
catarrhalis, Pseudomonas aeruginosa, представителей 
семейства Enterobacteriaceae – E.coli, Kl.pneumoniae, 
Citrobacter и другие представители УПМ кишечной 
группы. Как видно из таблицы 1, они выделялись в 
небольшом проценте верифицированных случаев 
заболеваний. 

Особенности микробиоценоза верхних дыхатель-
ных путей (ВДП) при развитии дисбиоза в период 
бронхолегочных заболеваний заключаются в разно-
образии вариантов микробных ассоциаций. Колони-
зация УПМ происходит в период нарушения целост-
ности эпителия дыхательных путей вследствие раз-
ных повреждающих факторов – вирусной инфекции, 
охлаждения, стресса и др. Межбактериальные взаи-
модействия классифицируются по направленности и 
характеру (эффекту) действия. По направленности 
выделяют взаимодействия нормальной микрофлоры 

между собой, с патогенном и патогенных микроорга-
низмов между собой [1]. По эффекту взаимодействия 
выделяют синергический вариант, способствующий 
росту и размножению и экспрессии факторов пато-
генности, индифферентный, не оказывающий влия-
ния на существующее сообщество бактерий и анта-
гонистический, подавляющий рост и размножение 
бактерий [6]  

Нами выделены несколько вариантов межмик-
робного взаимодействия в группах исследуемых де-
тей. В составе микробных ассоциаций присутствова-
ли возбудители заболевания, персистирующие мик-
роорганизмы условно-патогенной группы и индиген-
ные микроорганизмы из состава нормальной регла-
ментированной для биотопа носоглотки флоры. По-
следние мы не учитывали при описании полученных 
вариантов, поскольку они являлись по существу кон-
таминирующими мокроту бактериями и не влияли на 
характер выявленных ассоциаций бактерий. Если мы 
не обнаруживали нормальную флору зева в составе 
ассоциаций с УПМ, это указывало на развитие дис-
биоценоза с разной степенью проявления. Характер и 
степень дисбиоза зависели от вида ассоциантов и 
вариантов их сочетания. Всего персистенция УПМ 
обнаружена у 43% обследованных детей. В группах 
наблюдения частота колебалась от 53% при острой 
патологии до 43% при БАЛД. Реже персистенция 
выявлялась при БА – в 17,4% и ПРЛ – в 24,4% случа-
ев. По частоте колонизации дыхательных путей бак-
терии распределились следующим образом: 1 – 
C.albicans (136 штаммов), 2 – S.aureus (82 штамма), 3 
– бактерии семейства Enterobacteriaceae (65 штам-
мов), 4 – Acinetobacter spp. (19 штаммов), 5 – 
P.aeruginosa (12 штаммов), 6 – Enterococcus spp. (4 
штамма). Колонизирующие бактерии присутствовали 
в виде монокультуры и в составе ассоциаций.  
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Установлено, что достоверно чаще моноколони-
зация, чем ассоциация с другими УПМ присуща гри-
бам C.albicans, грамотрицательным бактериям ки-
шечной группы семейства Enterobacteriaceae и 
S.aureus. Acinetobacter spp и P.aeruginosa также име-
ют тенденцию к моноколонизации слизистой обо-
лочки дыхательных путей. C.albicans в 109 случаях 
выделяли в монокультуре и в 27 – в составе ассоциа-
ций, S.aureus, соответсвенно, в 61 и 21 случаях, En-
terobacteriaceae – в 42 и 23 случаях.  

Колонизация дыхательных путей С.albicans и En-
terobacteraceae в составе ассоциаций с другими УПМ 
достоверно реже сочеталась с выделением возбуди-
теля заболевания (табл. 2), чем при выявлении моно-
колонизации этими бактериями. Из 27 случаев 
«грибных» ассоциаций в 5 случаях (18,5%) и из 109 
случаев моноколонизации грибов в 38 случаях 
(34,9%) было отмечено выделение возбудителей 
(S.pneumoniae, H.influenzae и др.) (p<0,1). Из 42-х 
случаев моноколонизации Enterobacteriaceae в 33,3% 
выделен возбудитель, а из 23-х выявленных ассоциа-
ций только в 13% случаев. Такой закономерности не 
выявлено при персистенции S.aureus, Acinetobacter 
spp. и P.aeruginosa. Таким образом, можно считать, 
что грибы рода Кандида и энтеробактерии в случае 
моноколонизации слизистых подавляют рост других 
УПМ, при этом нарушается колонизационная рези-
стентность, что приводит к экспрессии роста возбу-
дителей. Если эти микроорганизмы вошли в синерги-
ческие отношения и образовали ассоциацию с УПМ, 
происходит депрессия активности возбудителя и пе-
реход его в неактивную фазу, затрудняющую его вы-
деление in vitro. Это свидетельствует также о нали-
чии антагонистических факторов у C.albicans и En-
terobacteriacea. Так у 58% штаммов энтеробактерий, 
выделенных из дыхательных путей нами обнаружена 

антиинтерфероновая активность, как фактор пато-
генности. Известно, что при колонизации на органах 
бактерии с момента адгезии образуют особую био-
пленку – «мат», в основе которой находится мембра-
ноподобная структура. Микроорганизмы, иммобили-
зованные на биопленке имеют очень высокую выжи-
ваемость при введении любых антибактериальных 
средств и повышенную резистентность к действию 
факторов иммунной системы. Кроме того, описаны 
«некультивируемые», покоящиеся формы микроор-
ганизмов, которые временно утратили способность к 
росту на питательных средах вследствие неблагопри-
ятного воздействия окружающей среды [5]. Факт де-
прессии возбудителей, установленный в наших ис-
следованиях подтверждает эти данные. 

Частота носительства H.influenzae и S.pneumoniae 
в детских коллективах, выявленная классическим 
бактериологическим методом, составляет от 50 до 
65% случаев в разных возрастных группах [8]. Ис-
пользование выявления фрагмента генома этих воз-
будителей у носителей методом ПЦР увеличило час-
тоту обнаружения до 95% случаев. Частота выделе-
ния фрагмента генома возбудителя у больных также 
значительно превышает частоту выделения живого 
штамма: S.pneumoniae и H.influenzae выделены соот-
ветственно в 14,6% и 5,5% случаев от общего коли-
чества обследованных детей (n=704), а фрагмент ге-
нома в 76,4 и 61,8% случаев (n=55). Таким образом, 
низкая частота высеваемости пневмотропных возбу-
дителей при патологии органов дыхания, кроме при-
чин связанных с качеством получаемого на исследо-
вание образца, может быть обусловлена наличием 
«некультивируемых» форм возбудителей и антагони-
стическим влиянием ассоциаций условно-патогенных 
микроорганизмов, колонизирующих дыхательные 
пути. 

Таблица 1 

Этиология бронхолегочных заболеваний  у детей ДВ региона (%) в 2001-2005 гг (n=292) 

Вид микроорганизма ОП, 
n=150 

ОБ, 
n=33 

РОБ, 
n=35 

БАЛД, 
n=44 

ПРЛ, 
n=17 

БА, 
N=13 p 

Streptococcus 
pneumoniae 45,0±4,06 45,0±8,66 46,0±5,9 25,0±6,6* 23,5±10,3* 38,5±13,5 <0,05 

Enterococcus 
faecium 23,0±3,4 18,0±6,68 14,0±5,86 29,5±6,87 23,5±10,3 15,3±9,9 >0,05 

Enterobacteriaceae 12,0±2,65
^ 18,0±6,68 8,5±4,7 4,5±3,1^ 5,8±5,6 7,7±7,3 <0,1 

Haemophilus 
influenzae 8,8±2,3~ 12,0±5,6 17,0±6,3 32,0±7,03~ 18,0±9,3 30,8±12,8 <0,01 

Staphylococcus 
aureus 5,4±3,4 - - 4,5±3,1 11,7±7,8 - >0,1 

Streptococcus 
gr. A, B 2,7±1,3 3,0±2,96 6,0±4,0 - - - - 

Branchamella 
catarrhalis 0,7±0,6 3,0±2,96 2,5±2,6 - 5,8±5,6 7,7±7,3 - 

Pseudomonas 
aeruginosa - - 6,0±4,0 4,5±3,1 11,7±7,8 - - 

Прочие 2,4±1,2 1,0±1,7 - - - - - 
Примечание: * – достоверная разница с группами ОП, ОБ, РОБ; ^ – достоверная разница между ОП и 

БАЛД, БА; ~ – достоверная разница между группами ОП и БАЛД, ПРЛ. 
 



БЮЛЛЕТЕНЬ Выпуск 24, 2007 
 

 31

Выводы 
1. В этиологии острых бронхолегочных забо-

леваний первенство принадлежит S.pneumoniae – 
30-46%верифицированных случаев, хронических - 
H.influenzae – до 32% случаев. 

2. Дисбиоценоз дыхательных путей развивает-
ся у 43% детей с патологией органов дыхания. 

3. Основные персистирующие бактерии при 
дисбиоценозе C.albicans и Enterobacteriaceae коло-
низирую дыхательные пути достоверно чаще в мо-
нокультуре и реже в ассоциациях. 

4. В условиях моноколонизации УПМ выявля-
ется экспрессия роста и высеваемости пневмо-
тропных патогенов. 

5. В условиях колонизации УПМ в ассоциаци-
ях происходит депрессия роста и высеваемости 
патогенов. 

6. Использование метода ПЦР с выявлением 
фрагмента генома возбудителя повышает частоту 
его обнаружения до 95% у носителей и до 50 – 65% 
случаев у больных. 
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ВНУТРИСЕРДЕЧНАЯ ГЕМОДИНАМИКА У ДЕТЕЙ 
С БРОНХОЛЁГОЧНОЙ ДИСПЛАЗИЕЙ И ГИПОПЛАЗИЕЙ ЛЕГКИХ 

Хабаровский филиал ГУ ДНЦ ФПД СО РАМН – НИИ охраны материнства и детства 
РЕЗЮМЕ 

C помощью допплеpэxокаpдиогpафии было об-
следовано 12 детей с гипоплазией легкого и 7 с 
бронхолёгочной дисплазией (БЛД) возрасте от 6 
до 17 лет в период ремиссии. Контрольную группу 
составили 10 детей без заболеваний легких и сер-
дечнососудистой системы. 

Допплерэхокардиографически у детей с БЛД в 
ремиссии на фоне умеренного повышения средне-
го давления в легочной артерии сердце работает в 
более напряжённом режиме: отмечается наруше-
ние диастолической функции правого желудочка 
и гипердинамический тип реакции миокарда ле-
вого желудочка. В то время, как у детей с гипо-

Таблица 2 

Частота выявления возбудителя бронхолегочных заболеваний у детей на фоне  
персистенции УПМ в разных вариантах колонизации – монокультуре и ассоциациях (%) 

Частота выявления возбудителя в составе: Вид/семейство микроорганизмов колонизи-
рующих дыхательные пути моно колонизации ассоциаций p 

C.albicans, n=136 34,86±4,5*, n=109 18,5±7,4*, n=27 <0,1 
S.aureus, n=82 26,2±5,6, n=61 23,2±9,2, n=21 >0,05 
Enterobacteriaceae, n=65 33,3±7,2*, n=42 13,0±7,0*, n=23 <0,05 
Acinetobacter spp, n=19 33,3±13,6, n=12 14,3±13,2, n=7 >0,05 
P.aeruginosa, n=12 25,0±15,3, n=8 20,0±17,8, n=5 >0,05 

Примечание: * – разница достоверна. 




