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ВВЕДЕІІМЕ 
Актлальностъ проблемы 
В этиологии респираторных заболеваний особую значимость приобрела 

хламияийная инфекиия, которая стала серьезной проблемой практической ме-
лниины во всех развитых странах мира, в том числе и в России [Граиитов В.М., 
2000; П-чев Н.А., 2003; Лобзин Ю.Б., 2003; Віазі Р., 2000]. Наряду с достаточно 
известиыми \рогенитальными хламидиозами, вызываемыми СЫашусІіа іга-
сЬотаІіі, широко распростраиены респираторные хламидиозы, к числу которых 
относят острые респираторные заболевания и пиев.монии, возникаюшие в ре-
з>ль"тате заражения как СЫатусІіа ГгасЬотаГІ5, так и СЫатусіорЬіІа рзіпасі, СЫа-
туйорЬіІа рпеитопіае [Иванова И.А., 1998; Мавзенюк И.Н., 2001; Германенко 
И.Г., 2001; ВигкЬагсІі О., 2003]. Многие авторы рассматривают хламидии и хла-
мидофиллы как важный тгиологический фактор в развитии как острых, так и 
хронических респираторных заболеваний, патологии ЛОР-органов, основываясь 
на частом выявлении этих возбудителей в клинических материалах от болыіых 
(лимфоидной ткани лим(})оглоточного кольца, слизистой оболочке носа, полос-
ти ртз, глотки, параиазальных синусов, барабаніюй полости и конъюнктивы, а 
также бронхоальвеолярной жндкости) [Бондарук В.В., 2001; Бурова А.А., 2001; 
Охлопкова К.А.. 2001; Сиіігага А., 2003]. Из хламидийных поражений дыха-
тельных путей наиболее изучен орнитоз (пситтакоз) и респираторные пораже-
ния у детей, обусловленные инфицированием С. Ігасіютаііз во время родов 
[Терских И.И., 1979; КазанцеЕ А.П., 1983; Ильинский ІО.А., 1990; Шамансурова 
Э.А., 1998]. С участием С.р5ІПасі в 1970-80 годы в Санкт-Петербурге связывали 
около трети всех пневмоний [Казаіщев А.П,, 1973]. В настоящее время С.рхіНасі 
вызывает 3-4% пневмоний [Синопальников А.И., 2000; Тартаковский И.С, 
2000; Берглезова Л.Н., 2000; СОС, 2000]. Считается, что поражения органов 
дыхания, вызываемые С. ігасЬотаІіз, являются второй по частоте формой хла-
мидийной инфекции у детей первых шести месяцев жизни (Федоров А.М., 1999; 
Евсюкова И.И., 2000; Бонецкий А.А., 2000]. 

В последиие годы активно изучаются клинические проявления 
С.рлеитопіае-инфекции. С.рпгитопіае в США, Японии и скандинавских стра-
нах вызываст от 10 до 20 % всех пііевмоний и до 50% респираторных инфекций 
в целом [Каирріпеп М., 1995; СаіПаі і., 1996; Рііе Т.М., 1998; КізЬітою Т., 2003]. 
Результаты массовых серологических исследований выявили высокую распро-
страненность С. рпеитопіае. Около 50^о взрослых по всему миру имеют антігге-
ла к этому возбудителю [ВІазі Р. 2000]. Такой высокин ^ровень ссропозитивно-
сти свидетельствует о возможности повторного заражения С. рпеипюпіае, а 
так-же о наличии персистирующеіі формьг данной инфекции у большинства ин-
фицированных лиц [Лыкова К.А. 2000; Савенкова М.С. 2003; Тимченко О.Л.. 
2003; Катосова Л.К., 2003]. Свсдения о распросіЕаші"ностч воспалительных 
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заоолеваний респираторного тракта, вызываемых С.рпеитопіае, в России прак-
тически отс\тствуют. В то же время повышенный интерес к С.рпеитопіае 
обусловлен существующими данны.ми литературы о ііаличии у 
инфицированных лии связей между этой инфекцией и фор.чированисм 
атеросклероза коронарных артерий [Сумароков А Б., 1999; Лиходед В.Г., 2000; 
Яковлев В.М., 2000, Басинкевич А.В., 2003; Клто5. Р., 2000], атак-же возможной 
ее этиологической ролью в развитии бронхиальной астмы, саркоидоза и рака 
легких [Кузьмеик-о Л.Г., 1999; Зайцева О.В., 2001; Визель А.А., 2002; Спагре } . , 
2000]. По данным рахпичных авторов, отмечаются высокие показатели инфици-
рованности туберкулезных больных внутриклеточными возбудителями, в том 
числе и хламидиями (от 43,8% до 73%). При данном сочетании туберкулезный 
процесс приобретаег склонность к проі"рессирующему течению с развитием тя-
желых распространенных форм заболевания [Шумская И.Ю.. 2002]. Заслужи-
вают внимания эпидемии, обусловленные С.рпештіопіае, преимущественио в 
школах и военных учреждениях, описанные в скандинавских странах с 50-х го-
дов. Публикации относителыю подобных вспышек в нашей стране немиогочис-
ленные [Королева Е.Б., 2000; Холодок Г.И., 2000; Вишнякова Л.А., 2001]. Кро-
ме того, возможны заболевания, вызванные одновременно несколькими видами 
хламидий, а также различными хламидийно-бактериальными и хламидийно-
вирусно-бактериальнымиассоциациями [Овчаренко С.И., 1999]. 

Вместе с тем, если роль хламидийной инфекции в развитии заболеваний 
органов дыхания сейчас не вызывает сомнения, іо этиологическая значимость 
отдельиых видов возбудителей у лиц молодого всзраста до сих пор достовсрію 
не установлена и остается предметом дискуссий. Иаряду с этим, в нашей странс 
алгоритмы диапюстики хламидийной инфекции с преимущественным пораже-
нием респираторного тракта и схемы рациональной терапии больных с данной 
патологией не разработаны. Следовательно, изучение клинических и лабора-
торных особенностей течения респираторных хламидиозов, атакже внедрение в 
практическую деятельность новых методов диагностики с целью уточнения 
значения хламидий при респираторных инфекциях, их места и ролн как ассоци-
антов в структуре возбудителей микст-инфекций, разработка рациональных 
схем их терапии является важной и актуальной залачей для практического здра-
воохранения и медицинской службы ВС РФ. 

Цель іісследованіія 
Изучение роли хламидий как одного из этнологических факторов острых 

респнраторных заболеваний и пневмоний, выявление особенностей клиннко-
инмунологических проявлений пневмохламидиоза и оптимизацня схем его 
комшіексного лечения у лиц молодого возраста. 



Задачіі исследования 
1. Определить частотл' инфииированности больных с острыми респи-

раторными заболеваниями и пневмоииями различными видами хламидий и 
хламидофилл (С.ігасЬотаііз, С. рпеигаопіае, С.рхіпасі). 

2. Установить струкг>рз' и частот\' ассоциаций хла.мидий с другими 
микроорганизмами у больных острыми респираторными заболеваниями и 
ііневмоиііями. 

3. Выявить клиниксі-иммунологические особениости течения пнев-
мохламидиоза, а также патоморфологические изменения слизистой оболочки 
дыхательных путей у лиц, инфицнрованных хламидиями. 

4. Усовершенствовать схемы этиотропного лечения больных хлами-
дийными пневмониями сучетом антибиотикорезистеіггности возбудителей. 

5. Изучить состояние иммунной системы и обосновать иелесообраз-
ность применения иммуномодулирующих препаратов в программе комплексно-
го лечения больных пневмохламидиозом. 

Положсііия, выііосіімые на зашиту 
1. Хламидии можно рассматрквать как один из важных этиологиче-

ских факторов острых рсспираторных заболеваний и пневмоний, являющийся 
причиной не только моно-, но и целого ряда микст-инфекций хламидийно-
вирусно-бактериальной прирсды. 

2. Острые респираторные заболевания и пневмонии, в этиологии ко-
торых причинно значимыми являются хламидии, характеризуются болес выра-
женными клинико-лабораторными проявлениями, указываюшими на неблаго-
приятное течение под их влиянием респираторных инфекций. 

3. Комплексное лечение больных хламидийной пневмонией с учетом 
чувствительности возбудителя к этиотроппым препаратам и в сочетании с им-
муномодуляторами улучшают клиническое течение инфекции, обеспечивает 
более выраженный санируюший эффекг. 

Научііая новіізііа 
В результате проведенных исследований определена частота инфициро-

ванности рааличными хламидиями и хламидофиллами больных с воспалитель-
пыми заболеваниями респираторного тракта. Получены новые данные о пато-
мор )̂Ологических изменеииях слизистой оболочкн респираторного тракта чело-
века при хламидийной инфекции. Впервые изучены клинико-иммунологические 
особенности течения пневмоний у лиц молодого возраста, инфицированных 
хламидиями. Прсдложены и апробированы схемы их этиотропной и иммѵтіной 
тсрапии. 



Прастііческая зііачіімость 
Усовершенствована схема юіинико-лабораторной диагностики хламидий-

ных поражений дыхательных путей у лиц молодого возраста. В качестве дос-
•тупного метода экспресс-диапюстики хламидийной инфекции респираторного 
тракта рекомендована прямая иммунофлюоресиениия (с ислользованием в ка-
честве диагносгикума моноклональных антител). Предложены схемы этиопато-
генетической терапии больных пневмохламидиозом на основе оценки аіггибио-
тикочувствительности хламидий. 

Апробацня и реаліпация работы 
Материалы диссертации доложены и обсуждены на VIII, IX Междуна-, 

родных конференциях «СПИД, рак и родственные проблемы», Санкт-Петсрб>рг 
(2000, 2001); VI Российско-итальянской научной конфереиции «Инфекционные 
болезни: диагностика, лечение, профилаюика», Санкт-Петербург (2000); Ѵ111 
съсзде Итало-Российского обшества по инфекционным болезням «Проблема 
инфекции в кпинической медицине», Санкт-Петербург (2002); научно-
практической конференции «Актуальные вопросы лечения хламидийной ин-
фекции», Санкг-Петербург (2002); VI Российском съезде врачей-
инфекционистов, Санкт-Петербург (2003), на клинических конференциях ка-
федры инфекционных болезней ВМедА им. С.М. Кирова (2001,2002). 

По теме диссертации опубликовано 19 научных работ. 

Объем и струюура диссертации 
Диссертация изложсна на 207 страницах, состоит из введения, 4 глав, об-

суиуіения, выводов, практических рекомендаций, указателя литературы, вклю-
чающего 330 источников, в том числе 180 отечественных и 150 зарубежных ав-
торов. Текст иллюстрирован 31 таблицами и 12 рисунками. 

СОДЕРЖАППЕ РАБОТЫ 
Матерііалы іі методы іісследоваіііія 

При выполнении работы иами за трехлетний период (2000-2003гг.) обсле-
довано 383 военнослужащих, проходящих службу по призыву и по контракту в 
ЛенВО и СКВО. Наблюдавшиеся больные (308 человек) были муж-чинами в 
возрасте от 18 до 23 лет. Все обследуемые были разделены на 2 опытные груп-
пьг. больные острыми респираторными заболеваниями (п=90) и пациенты с вне-
больничной пневмонней (п=218). Контрольную группу составнли 75 здоровых 
лиц - личный состав изолированного воинского коллектива, которые по данным 
клинического исследования и изучения анамнеза не имели до этого периода 
острых и хронических респираторных заболеваний. Распределение обследован-
ных лиц, состоявших под иаблюдением, по гр\тіпам представлено в таблиие 1. 



Клинические исследования прюводились в клинике инфекционных болезней 
ВМедА им. С.М. Кирова, в инфекционном и терапевтическом отделеииях 1458 
ВГ (г. Моздок, СКВО), а также в 29 инфекиионно.м и 19 пульмонологическом 
отделениях 442 ОВКГ им. З.П. Соловьева ЛенВО, Лабораторная и бактсриоло-
гическая диагиостика осушествлялась в ГНИИЦ МБЗ НИИ ВМ МО РФ, НИИ 
фиппа РАМН, ЦКДЛ и лаборатории молек>'лярно-биологических исследований 
кафедры микробиологии ВМедА им. С.М. Кирова. Иммунологические исследо-
вания проводились в ГНЦ НИИ ОЧБ МЗ РФ. Патоморфологические (гистохи-
мические, цитологические) исследования были выполнены в ГНИИЦ МБЗ НИИ 
ВМ МО РФ, а электронно-микроскопические исследования осушествляли в на-
учно-исследовательской лаборатории патоморфологии НИИ гриппа РАМН. 

Таблица 1 
Обшая структура обследованных лиц 

Группы обследованных лиц 

БОЛЬНЫЕ 
I 

2 

Больные острыми респираторными заболе-
ваниями, в том числе: 

-ОРЗ по типу ринофарингита 
-ОРЗ по типу фаринготрахеита 
-ОРЗ по типу ларинготрахеита 
-ОРЗ по типу ринофаринготрахеита 
-ОРЗ по типу фаринготрахеобронхита 

Пацие>ггы с внебольничной пневмонией 
ЗДОРОВЫЕ (контрольная группа) 

Всего: 

Число 
обследованных 
абс 
90 

14 
16 
11 
17 
32 

218 
75 
383 

% 
23,5 

3.7 
4Д 
2,8 
4,4 
8,4 

56,9 
19,6 
100 

Материалом для исследования являлись: соскобный материал со слизи-
стой оболочки задней стенки глотки, мазки периферической крови; сыворотка 
крови больиых; смывы из задней стеики глотки, бронхов, мокрота. При прове-
дении исследований были использованы музейные штаммы хламидий и хлами-
дофилл из коллекции ГНИИЦ МБЗ НИИ ВМ МО РФ. Зараженные хламидиями 
м -̂зейных штаммов монослойные культ>рьг клеток перевиваемых линиіі служи-
ли тест-объектами для серологических исследований. Для клинико-
лаоораториой диагностики хламидийных поражений дыхательных путей была 
разработана специальная диагностическая схема (рис. 1). 



Клннические материалы из верхних и нижних дыхательных путей 
(соскобы со слизистой ротоглотки. мокрота. смывы из задней стенки глотки) 

1 ' 

і 
ПИФ с поликлональными антнтелами 

(обнаружение антигена хламидий) 
і 

НРИФ 
(диагностика хламидийных антител в сыво-
ротке крови, опрсделение антител классов 

ІрМ, ІеС ІеА) 

ПИФ с моноклональиыми антителами 
(диагностика С.рпеитопіае, С.рзіПасі, 

С.ІгасЬотаіі$) 
] 

Обследование на другие 
возбудители респира-. 
торных заболеваний 
общепринятыми мето-
дами (диагностика 
стрептококков, стафи-
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Клиническое, лабораторное, иммунологическое обследование с целью раз-

работки индивилуальной профаммы комшіексной терапии 

Рис. 1. Схема клинико-лабораторноіі диагностики хламидийных поражений 
рсспираторного тракта. 

Диагностика хламидийной инфекции осуществлялась с применением 
следующих методов: метод прямой иммунофлюоресценции (ПИФ) с монокло-
нальными антителами и поликлоиальными антителами, метод непрямой имму-
нофлюоресценцин (НРИФ), реакция связывания комплемснта (РСК), полимс-
разно-цепная реакция (ПЦР) и метод выделения хламидий ііа перевиваемой 



іа-льті-ре клеток. Иа первом этапе мы осуществляли скрининговое исследование 
соскобных материпов из ротоглотки и сыворотки кровн больных для обнару-
жения АГ хламидий и хламндннных антител с помошью иммунофлюоресцент-
ных методов. На втором этапе, используя ПИФ иа основе моноклональиых ан-
тител и ПЦР, проводили верификацию хла.чидий и хламидофилл по видам 
(С.рпеитопіае, С.ігасЬотаПз, С.рзіПасі) и выявление их в лейкоцитах перифери-
ческой крови. На третьем этапг с помоші:.ю к^-льтурального метода Спределяли 
«жизнеспособные» хламндии в различных клинических материалах, в том числе 
в к-рови, а также их антибиотикочувствителькость. 

Н.ммунофлюорюсцентные методы применялись для обнаружения в кли-
нических материалах родоспеиифических (групповых) антигенов возбудителя, а 
также специфических хламидийных антител (иммуноглобулинов различных 
классов - Л, М, С) к антигенам С.ІгасЬотаііз, С.рвіНасі и С.рпеитопіае. Забор 
клинического материала (соскобы) осуществляли разовым универсальным зои-
дом «Асеііоп МиІП'» (Месізсапсі, Швеция). Для постановки ГО1Ф с целью диагио-
стики хламидий использовали следующие диагностические наборы: «СЫатузеІ 
Апііі:еп» (Огіоп сііаріозііса, Ріпіапсі), «ХлаМоноСкрин» (Ниармедик, Россия), 
«ХламиСлайт» (Лабдиагностик-а, Россия), «ХламиДиф» (Диамед, Россия). Для 
определения хламидийных антител использовались коммерческие тест-системы 
«МІР» (МЯЬ (ііаріо$Ііс5, Ргапсс:), «МІР» (ЬаЬ-5у5Іет5, Ріпіапсі),' «ХламиФлюоСк-
рин» (Ниармедик, Россия). Диагностически значимыми считали титры хлами-
динных аетител в диапазоие 1:8 - 1:128 и более. ПИФ и НРИФ осуществляли с 
учетом требований методических рскомсндаиий и в соответствии с инструкцией 
изготовителя тест-системы. РСК применялась для дополннтельной диагностики 
С.р5Іііасі. За диагностический титр принимали титр антител 1:16. Культураль-
ные исследования проводили по общепризнанной методике с использованием 
смешанной леревиваемой культуры клеток ЬЬС+МК2+Ь929+ВНК-21С с искус-
ственно сниженной рсзистентностью [Нурапова И.В., 1997]. Для индикации 
хламидий методом ПЦР мы применяли лрай.меры, позволяющие диагностиро-
вать различные виды хламидий (С.рпеитопіае, С.рхіМасі и С.(гас1ютаіІ5). 

С целью подтверждения генерализаиии инфекционного процесса у всех 
болыіых проводили диапіостику хламидийно-микоплазменно-бактерюидных 
ассоциаций в периферической крови и ее лейкоконцентратах с помощью пря-
моГі иммунофлюоресценции (ПИФ), ПЦР и культурального метода. 

Для оценки морфофункционхпьного состояния слизистой оболочки зад-
неГі стенки глотки, инфицированной хламидиями, изучали в динамике актив-
ность лактатдегидрогеназы (ЛДГ) и сукиинатдегидрогеиазы (СДГ). Использо-
валіісь соскобные матсриалы ііз задней стенкп глслтси (86 препаратов) больных 
пневмоннями, у которых были диагностнрованы хламидии с помощью ПИФ, 
ПЦР и к-ультурального метода, а так-же обнаруживались повышенные т т р ы в 



сыворотке крови хламидийных антител. Для выявления морфофуншиональных 
осооенностей слизистой оболочки применяли окраск>- гематоксилин-эозином 
или аз̂ ^р-эозииом по Романовскому-Гимзе, которая позволяла составить пред-
ставление о динамике структур клеток, а также окраску по Эйнарсону для выяв-
ления нуклеопротеидов и их характеристик. При гистохимическом исследова-
нии мазки окрашивали по Нахласу-Пирсу для выявления активности дегидроге-
иаз тетразолиевым мстодом. Оценку активности ЛДГ и СДГ проводили обще-
принятыми гисто-химическими методами [Автандилов Г.Г., 1990]. 

Кроме того, дополнительно для диапюстики возбудителя применялась 
элекгронная микроскопия с использованием методики негативного контрасти-
рования. Исследованы 52 образца смывов из задней стенки глотки больных 
пневмонией. 

Иммунологические исследования крови осушествлялись в лаборатории 
иммунофармакологии ГосНИИ ОЧБ МЗ РФ (руководитель лаборатории - док-
тор медицинских наук, профессор А.С. Симбирцев). Оценка иммунологических 
показателей проводилась в динамике: при поступлении больных в стационар и 
при выписке. Забор венозной крови производился в две пробирки по 10 мл: в 
сухую стерильную пробирку и пробирку, содержащую гепарин (в концеіпрации 
25 ЕД на 1 мл крови). Исследовали количество лимфоцитов и их субпопуляций 
(СОЗ-Т-лимфоциты, СШ-Т-хелперы, С08 - цитотоксические Т-лимфоциты, 
соотношение С04/СВ8 - иммунорегуляторный индекс, СВ25 - рецепторы к 
ИЛ-2, СВ16 - натуральные киллеры). Для изучения данных показатслей ис-
пользовали проточный цитометр с использованием прямых моноклональиых 
антител, Факторы неспецифической резистентности изучались по функцио-
нальной активности клеток крови: фагоцитарное число, фагоцитарный индекс, 
индекс завершенности фагоцитоза. В изучаемые показатели иіггерлейкинового 
статуса входили: спонтанная и нндуцированная выработка клетками крови и 
содержание в сыворотке интерлейкина-ір (ИЛ-ір), интерлейкина-2 (ИЛ-2), ин-
терлейкина-8 (ИЛ-8). Также проводилось сравнительное изучение продукции 
ИЛ-1, ИЛ-8, ИЛ-6 и ФНО в сыворотке крови у обследуемых больных в динами-
ке. Для этого использовались отечественные диапіостикумы (НПО «Протеино-
вый контур», ТОО «Цитокин»). Данные иммуиологические исследования про-
Еодили с помощью общепринятых методов [Кетлинский С.А., 1998]. 

Аэробную (пневмококки, стафилококки, стрептококки) и анаэробную 
(бактероиды, фузобактерии, пептострептококки) микрофлору в клинических 
материала\ от больных диагностировали с использованием традиционных об-
шепринятых бактериологических методик [Кочеровец В.И., 1996; Митрохин 
С.Д., 2001]. Для бактериологнческого метода использовались селективные пи-
тательные среды, бескислородные газы, а также специальная анаэрооная техни-
ка. Серологическую диагностику В. {гаі!І1І5 проводііли с помошью непрямого 



имм>'нофлюоресцеіітіюго метода. При оценке серологической активности сы-
вороток к-рови в отношении бактероидных антигенов за диагностически значи-
мые принимали титры 1:160 и выше. Для экспресс-диагностики использовали 
ПЛФ, 

В РТГЛ определяпи титры антител к антигена.чі вирусов гриппа А и В, па-
рафиппа 1, II, III типов, в РСК - титры антител к антигенам аденовирусной, РС-
и хламидийной инфекций, в ИФА - содержание антител классов І{̂ ѵІ и ІцО в 
единииах оптической плотности к вирусам гриппа А и В. парагриппа I и III ти-
пов, аденовирусам и РС-вирусу. За диагностически достоверное принимали 4-
к-ратное и более увеличение титров антител в РТГА, РСК, а таюке увеличеиие 
оіітической плотности на 0,5 единиц и более в ИФА в динамике заболевания. 
Диагностику микоплазменной инфекции (М.рпешпопіае) проводили с помощью 
ПИФ, НРИФ, ПЦР, а также культурального метода. 

Статнспіческая обработка результатов іісследоваііия 
Статистическую обработку результатов исследования проводили обше-

принятыми методами вариационной статистики, рекомендованными И.П. Аш-
мариным и А.А. Воробьевым (1962), а также В.И. Юнкеровым и С.Г. Григорье-
вым (2002). Результаты исследований обрабатывались с применением стан-
дартных статистических методик с использованием Т-критерия Стъюдеігга, а 
так-же непараметрических методов статистической обработки наблюдений. На-
копление базы данных и ес информааионно-аналіггическую переработку, вы-
числитсльные операции и фафическое изображение результатов исследований 
осуществляли на ПК ІВМ РС (РСМСІА) «РепІіит-3» с использованием элек-
тронных таблиц Місгохой Ехсеі 97 для \ѴіпсІо\ѵ5 2000. Математическое обеспе-
чепие решения задач исследования проводили также с использованием пакета 
прикладных профамм "Біаіізііса Гог \Ѵілс1о\ѵ5", версия 5. 

РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ НССЛЕДОВАНПГі 
При исследовании проб материалов из ротоглотки хламидии с доволыю 

высокой частотой обнаруживались у больных с острыми респираторными забо-
леваниями (56,7%) и пневмониями (56,0%). При этом С. рпеитопіае выявлялась 
чаще (соответственно в 30% и 40% случаев), чем другие виды - С. ркінасі и 
С.ігасЬотаіІ5, В ряде .случаев иаблгодали ассоциацию С. рпешпопіае и 
С.ітас1ютаіІ5 (у 20% больных с ОРЗ), а также С. рпеитопіае и С. рзікасі (у 
I І,9?о больных пневмонией). С.П-асЬопіа(І5 при острых респираторных заболе-
ваниях днагностировалась чаще (17,8%), чем при пневмониях (5%). У лиц кон-
трольной фуппы эти микроорганизмы выявлялись в 23°/о случаев, что в 2,5 раза 
реже, чем у больных. Ассоциации хламидиіі отмечены всего у 7% обследован-
ных. 



Монохламидийные респираторные инфешии встречались реже, чем их 
ассоциаиии с яругими этиологнчсски зиачимыми возб\'Дителями. Так, при ост-
рых респираторных заболеваниях моноиифекция была зарегистрирована у 
14,5% больных. Различные хламидийно-вирусные ассоциации, в большинстве 
случаев, были предсгавленны вирусами гриппа Л (39,4%), В (14,8%), парагрип-
па I, II, III типов (21,4%), аленовирусами (7,6%), РС-вирусами (4,4%), смешан-
ной вирусной инфекцией (12,4%). Аналогичная закономерность наблюлалась и 
при исследовании материалов от больных пневмонией, но основными ассоци-
аитами хламидий в этих случаях были другие микроорганизмы. Хламидийные 
пневмоиии иами выяалеиы у 20,2?о больиых. Микст-инфекиия с участием хла-
мидий была представлена пневмококками (35,3%), ассоциацией пневмококков с 
гемофильной палочкой (21,7%), микоплазмой (15,8Ѵо) и реже вирусами гриппа 
А (6,2%), а также их ассоциацией с пііевмококками (9,6%). 

Кроме того, часто хламидии ассоциировгшись с патогенными формами 
бактероидов. В качестве дополнительных сведений, подтверждаюших активное 
участие баіаероидов при респираторных хламидийных поражениях, являются 
результаты обнаружения В. Гга2І1І5 в леГікоцитах периферической крови, мок-ро-
те, соскобных материалах из ротоглотки, а также результаты проведенных нами 
серологических исследований. Средние титры специфичсских бактероидных 
антитсл у больных пневмонией были достоверно больше, чем у больных с ост-
рыми респираторными заболеваниями. Причем следует отметить, что у боль-
ных, кзк с острыми респираторными заболеваниями, так и с пневмониями от-
мечалась высокая корреляционная зависимость титров бактероидных антител с 
обнаружением в лейкоцитах периферической крови, как самих бактероидов, так 
и выявлением хламидий и микоплазм. В тоже время выявление бактероидов в 
соскобных материалах из ротоглотки коррелирозало с выявлеиием в крови хла-
мидий и микоплазм. Изучение титров антител в динамике заболевания выявило 
положительную сероконверсию, подтверждающуіо патогенетическую роль ана-
эробных микроорганизмов при острых респираторных заболеваниях и пневмо-
ниях, зссоциированных с хламидийной инфекцией. 

Хламидийные антитела к различным видам хламидий как при острых 
респираториых заболеваниях, так и при пиевмониях обнарѵокивались примерно 
с одинаковой частотой. Чаще они выявлялись к С.рпеитопіае (у 34,2°/о и 45,5% 
больных соотвстственно) и рсже к С.ігасЬотаііз (в 28,6%, 26,4?о) и к С. рхіНасі 
(в 24%, 25,8% случаев). Специфические антитела класса !{; М к С.рпеитопіае 
определялись достоверно чаще, чем к С.ІгасЬотаііз и к С.рзіпасі, что убеди-
тельно подтверждало значимость именно этого вида хламидий при данной па-
тологии. Противохламидийные иммуноглобулины І̂ ; С-класса, определялись у 
обследовзнных пациентов достоверно реже. При нзучении инфицированности 
хламидиями крови с использоваиием к>льт\рхльиого метода хламилемия диаг-



ностироваіась у 8,1% больных острыми респирзторными заболеваниями и у 
15,3% паішентов с пневмонией. В то же время с помошью ПЦР и ПИФ анти-
генный материал хламидий выявлялся значительно чаще: в 17,2%, 25,0% и 
28,4?о, 36,0°/о сі^-чаев соответственно. 

Нами установлено, что хламидийная инфекция способствовала затяжно-
му течению воспалительного процесса. Острые респираторные заболевания мо-
нохламидийной этиологии характеризовались более легкими проявяениями. 
Катаральный синдром у таких больных протекал преимушественно по типу ри-
нофарингита. При микст-инфекции с і-частием хламидий отмечались более вы-
раженный фарингит с гиперплазией лимфоидной ткани задней стенки глотки, 
имели место случаи носового к-ровотечения, а в период разгара заболевания не-
редко присоединялись симптомы трахеобронхита с длительным сухим кашлем. 
У пациентов с пневмонией, ассоииированной с С.рпентопіае. наблюдалась по-
лисиндромальная клиническая картина заболевания. У таких больных чаше ди-
агностировались такие симптомы и сиидромы как конъюнктивит, фарингит, 
поднижнечелюстной и / или заднешейный лимфаденит, гепатолиенальный син-
дром, значительно чаще выявлялись мйалгии и артралгии. Одним из постоян-
ных и ведущих симптомов у данных больных был сухой, часто приступообраз-
ный кашель, на который жаловались более 93,0% больных. Кашель обычно был 
дліггельным и в 80,0% случаев продолжался в течение 10-15 дней. Рентгеноло-
гически нередко (в 45,5% случаев) регистрировались иіггерстициальные (периб-
ронхиальные и периваскуляриые) изменения в легочной ткани и достоверно 
чаше (в 63,0% случаев) наблюдалось уплотнение корня легкого (табл. 2). 

Весьма показателыіые особенности хламидийііой иііфекиии были обііа-
ружены по данным морфологических исследований. Так, в слизистой оболочке 
заднсй стенки глотки больных пневмонией, ассоциированной с С.рпеишопіае, 
гистохимически выявлялись выраженные призиаки хронического воспаления. 
Наличие хламидий в эпитслиоціггах, как правило, сопровождалось контамина-
цисй их кокковой микрофлорой, повреждением слизистой оболочки ротоглотки, 
на что указывали измеиения формы и структ^ры клеток, а также ііарушеііие со-
отношения клеточных популяций. В присутствии хламидий в исследуемых тка-
нях выявлялось большее количество гранулоцитов и макрофагов, в эпителиоци-
та\ отчетливо прослеживались иарушения структуры цитозоля, его вакуолиза-
ция, выявлялись струкгуры соединительной ткани в виде волокон и вытянутых 
в длнну клеток фиброцитарного диффсрона. Данный факт косвснно можст ука-
зывать на то, •гго различные формы хламидий локализуются как в эпителиаль-
ных клетках, вызывая их разрушение, так и среди распадающихся коллагеновых 
волокон базальной мембраны. Способность паразіггііровать вне клеток эпіггсли-
алыюго слоя, за базальной мембраной, возможио, является частой причиной 
ложноотрицательных результатов при исследовании диагностического материа-



ла на хламидии. Нельзя исключить при этом и то, что внеклеточная локализа-
ция хламидий за пределами базальной мембраны слизистой оболочки яалялась, 
вероятно, одной из иачальных сталий диссехіинаіши данных микроорганизмов 
за пределы псрвичных очагов инфекиии. Указанные наблюдения позволили 
предположить, чтр в слизистой оболочке ротоглотки значимо усиливаются 
склеротические процессы с развитием рубиовой ткани и, как следствие, проис-
ходит нарушение трофики эпителиальных клеток, их дистрофические измене-
ния, а также снижение барьерной функции слизистой оболочки. Важно заме-
тить, что в таких случаях непосредственный контакт возбудителей со структу-
рами соединительиой ткани может способствовать формироваиию перек-рест-
ной иммунизации и а^тоиммунного лроиесса. Наряду с этим отмечено сниже-
ние защитных свойств мак-рофагов, в их цитоплазме нередко находились вклю-
чения хламидий, что, безусловно, свидетельствовало о незавершенности фаго-
цитоза. В большинстве эпителиоцитов, содержаших хламидийные включения, 
сііижалась активность сукиинат дегидрогеназы и значимо ііарастала - лактат 
дегидрогеназы, а также уменьшался синтез оксида азота, являюшегося факто-
ром антибактериальиой зашиты слизистой оболочки верхних дыхателыіых пу-
тей. Этими нарушениями, как нам представляется, в какой-то степени можно 
объяснить вторичную контаминацию эпителиоцитов кокковой микрофлорой. 
По-видимому, зти нарушения являются морфологической основой снижения 
мукоциллиарной защиты слизистой оболочки и активной жизнедеятельности 
микробов-ассоциантов, обуславливающих в конечнрм итоге возможное затяж-
ное течение заболеваний и развитис рсцидивов. 

Наше предположсііис о том, что причиной хроническогр воспаления 
верхних дыхательных путей могут быть хламидии, подтвердило электронно-
микроспическое исследование. С его помощью в смывах из задней стснки глот-
ки болыіых пневмонией обнаружены как вне-, так и внутриклеточные формы 
хламидий, что явно свидетельствовапо об их актиином размножении. 



Таблица2. 
Результаты ремтгенологического исследования легких 

V Гюльных с пневмониями 
Признаки 

Усиление лсгочно-
го рисунка 
- офаииченное 
- распространснное 
Усиление легочно-
го рисунка с пе-
рибронхиалыіой. 
периваскулярной •. 
инфильтрацией 
Пнсвмоничсская 
инфильтрация 
- сегментарная 
-полисегмеіггариая 
- долевая 
Уплотнение корня 
легкого 
Локализация пнев-
моничсской ин-
фильтрации ' 
- правосторонняя 
- левосторонняя 
- двусторонняя 
Выпот в плевраль-
нчто полость 
С.ѵхой плеврит 

Хламидийная 
пневмония. 

п=38 

'Л1 
13,6 

12,5 

4,6 
13,6 
9,1 

43,2 

31,3 
11,4 
18,8 

0 

!>,1 

Пневмония, вы-
званная микст-

инфекцией с уча-
стием хламидий, 

п=49 

12,5 
18.8 

45,5 

6,3 
31,2 
12,5 

63,0 

61,4 
50 

27,3 

6,3 
12.5 

Пневмокок-
ковая пневмония. 

п=50 

0 
0 

0 

13,3 
50 

36,7 

7,8 

60 
26,7 
13,3 

13,3 
0 

Практическос значение имеет оптимизация этиотропного лечения пнев-
моний, ассоциированных с х.памидиями. С этой целью мы сравнивх^и эффек-
тивность эмпирической тераттии (без \-чета чувствительности С.рпеитопіае к 
этиотропііым препаратам) и рациональной (с ^'четом этого пок-азателя), При 
этом оиенивали как клиничсский, так и бактериологический (санир^тоший) эф-
фекты. Для этого мы воспользовались нашими результатами ана.пиза .3-х летне-



го мониторинга (2000-2003гг.) за чувствительностью хламидий (117 штаммов) к 
антибаіаериальным и химиопрепаратам. Было установлено, что максимальной 
аіггихламидийной активностью орладали такие фторхинолоновые препараты, 
как моксифлоксацин и ломефлоксаішн, а среди макролидов - джозамішин и 
кларитромицин. Причем чувствительность хламидий к фторхинолонам была 
выше, чем к макрюлидам (табл. 3). 

Таблица 3. 
Результаты изучения чувствительности С. рпеитопіае к различным этиотроп-

ным препаратам и их комбинациям 
Эгиотропные препараты 

Доксициклин 
Рифампицин 

Макролиды: 

Эритромицин 

Азитромицин 
Рокситромицин 
Кларитромицин 
Джозамицин 

Фторхинолоны: 
Офлоксацин 
Ломефлоксацин 
Спарфлоксацин 
Моксифлоксацин 

Комбинации зтиотропных прс 
Джозамицин+моксифлоксацин 
Рокситромицин+офлоксацин 

Рифампицин+доксициклин 
Джозамицин+ макмирором 

Чувствительность 
С.рпеитопіае, % 

38,2 
45,7 

28,1 

75,8 
77,4 
86,5 
95,4 

83,0 
94,7 
92,2 
96,2 

паратов: 
98,8 
84,3 

64,4 
98,3 

При эмпирической терапии больных пневмонией, вызванной 
С.рпешпопіае, наиболее эффективными являются джозамицин в комбинации с 
макмирором (бактериологическая эффективность составила 83,3%), а в качестве 
монотерапии - джозамииин и офлоксацин (75,0%). Менее эффсктивными ока-
зались доксициклин и спарфлоксацин (50,0°/о и 58,3% соответственно). Рацио-
нальная терапия оказалась по нашим данным эффек-тивнее эмпирической: джо-



замицин при рациональной терапии обеспечивал полную санаиию от хламидий 
у 100% больных, в то время как при эмпирической - лишь у 75,0%. 

Полученные нами результаты исследований иммуиных измененнй у 
больных с хламидийными поражениями дыхательных П)тей посл^ткили основа-
нием для применения таким больным иммунокорригируюшей терапии. В рабо-
те были использованы иммуномодулир>тошие отечественные препараты бестим 
и ронколейкин. У больных, получавших в комплексной терапии пневмохлами-
диоза бестим (100 мкт препарата внутримышечно через С)тки, 10 инъекиий на 
к)рс) увеличивалось количество лимфоцитов, прежде всего Т-звена, что в ко-
нечном итоге приводило к устранению Т-супрессии. При этом препарат оказы-
вал положительное влиянием на количество и функиию СОЗ, С04 и СО20, а 
также на цитокиновый статус. На фоне активации спонтанной и индуцирован-
ной продукции ИЛ-2 под влиянием бестима отмечалось сушественное спижение 
выработки ИЛ-6, а также индуцированной продукции ИЛ-8. Происходили эти 
изменения при достоверном одновременном повышении миграционной, адге-
зивной, фагоцитарной и бактерицидной активности нейтрофилов. Кроме того, 
препарат способствовал нормализации уровня таких основных фракций ком-
племента, как Сід, СЗ и С5. (рис. 2). 
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Рис. 2. Влияние бестима и ронколейкина на содержание лимфоцитов и их суб-
популяций (М+т) в перифсрической крови у обследуемых в опытных и кон-
трольной фуппах. 

Ронколейкин в составе комплексной терапии больных хламндийной 
пневмонией (по 500 000 МЕ подкожно через день, 10 инъекций на к>рс) таюісе 
обеспечивал развитие некоторых положительных иммунологических сдвигов со 
стороны большинства нзучасмых и.ммунологическнх показателей; такнх как 
обшее количество лимфошггов, и их субпопуляций (СВЗ. С04, СО20, С025), 



спонтанная и инд>'цированная продукішя цитокинов (11Л-1, 1111-2, І1Л-6 и 
ФНО), миграционная, адгезивная, фагоцитарнгл и бактерицидная активность 
нейтрофилов, \ровень в крови основных компонгнтов комплемента (Сід и С5). 

Таким образом, хламидии ифают сушественную роль в этиологии ост-
рых респираторных заболеваний и пневмоний. Острые респираторные заболе-
вания и пневмонии, ассоциированные с С.рпеитопіае, характеризуются более 
затяжным течением. В настояшее время циркулируюшие штаммы хламидий 
проявляют устойчивость к доксициклину и эритромицину. Терапия пневмохла-
мидиозов предполагает учет чувствительности хламидий к применяемым этио-
тропным препаратам и использование патогенетических (иммуномодулирую-
ших)срсдств. 

оыводы 
1. Различные виды хламидий выявляются у 56,7% больных острыми респи-
раторными заболеваниями и в 56Уо случаев внеСюльничных пневмоний, являясь 
важным этиологическим фактором данных заболеваний. При этом С.рпеипюпіае 
выявляется чаще (соответственно в 30,0% и 40,0% случаев), чем друтие виды -
С.рзіПасі и С.ІгасЬотаІіз. В ряде случаев наблюдаются ассоциации С.рпеитопіае 
с С. ІгасЬотаІіз (у 20,0% больных с ОРЗ), а также С. рпештіопіае с С. рзіИасі (у 
11,9% больных пневмонией). С. (гасЬошаііз при острых респираторных заболе-
ваниях диагностируется чаще (17,8%), чем при пневмониях (5,0%). 
2. При острых респираторных заболеваниях хламидии часто ассоциируются 
с вирусами гриппа А и В (39,4% и 14,8% соответственно), парагриппа (21,4%), 
аденовирусами (7,6%) и РС-вирусом (4,4%). У больных внебольничными пнев-
моииями ассоциаіггами являются пнсвмококки (35,3%), М. рпеитопіае (15,8%), 
Н. іпЛиепгае (11,4%), вирусы гриппа А (6,2%), а также патогенные формы бак-
тероидов. Монохламидийная этиология острых респираторных заболеваиий 
встречается у 14,5%, а хламидийные пневмонии - у 20,2% больных. 
3. Об этиологической роли хламидий (в частности С.рпешпопіае) при респи-
раторных заболеваниях свидетельствует более выраженная гранулоцитарная и 
макрофагальная инфильтрация, выявление признаков структурной перестройки 
слизистой оболочки ротоглотки с изменением формы и структуры клеток, а 
также соотношений клеточных популяций, локализация вне- и внутриклеточ-
ных форм хламидий как в эпителиоцитах, так и вне эпителиального слоя, при-
знаки активного внутриклеточного размножения хламидий. 
4. У больных острыми респираторными заболеваниями, ассоциированными 
с С.рпештюпіае, отмечается выраженный фарингит с гиперплазней лимфоидной 
ткани задней стенки глотки, чаще наблюдаются случаи носового кровотечения, 
а в период разгара заболевания присоединяются симптомы трахеобронхита с 
длительным сухим кашлем. У пациентов с хламидийной пневмонией чаще ди-



агностируются конъюнктивит, фарингит, полилимфалеіюпатия, гспатолиеналь-
ный синдром, выявляются миалгии и артралгии. 
5. Хламндии способны вызывать изменения в иммуиной системе, как у 
больных, так и у здоровых носителей. Для больных внебольничной пневмони-
ей, ассоциированной с С.рпеипюпіае, хараісгерны угнетенис Т-клеточного звена 
иммуиитета, снижение иммунорегуляторного индекса, уменьшение пролифера-
тивной активности лимфоцитов и угнетение функциональной активиости ней-
трофилов. Огмечаются такне с_\шественные нарушения цитокинового стат>'са, 
как повышсиие спонтанной и инд>'цированной продукции ИП-1 на фоне незна-
чительной индуцированной піюдукции ІіЛ-2, повышение продукции ІІГІ-б, 
ФНО и ИЛ-8. 
6. Для эмпирической терапии больных внебольничной пневмонией, ассо-
циированной с С.рпеитопіае, наиболее эффективными являются джозамицин и 
офлоксацин, а также комбинации джозамицина с иифурателем (макмирором). 
Рациональная этиотропиая терапия (с учстом чувствительности хламидий к 
антибиотикам) в полтора раза эффективнее эмпиричсского лечеиия. 
Примеиение иммуномодулируюших препаратов бестима и ронколейкина 
способствует более быстрой санации слизистой оболочки дыхательных путей 
от хламидий и сокрашает сроки лечения больных пневмохламидиозом. 

ПРАКТПЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦПИ 
1. При острых респираторных заболеваниях и внебольиичных пневмониях 
целесообразна дигностика хламидийной инфекции с использованием несколь-
ких методов (ПИФ, ПЦР, НРИФ) и лоследуюшим проведением культурального 
исследования с целью выявления возбудителя и опредсления его чувствитель-
ности к этиотропным препаратам. 
2. Для эмпирической этиот]эопной терапии больных хламидийной пневмо-
нией рекомеидуется использовать джозамицин по 500 мг или офлоксацин по 
200 мг 2 раза в сутки утром и вечером в течение 14 суток. 
3. Больным внебольиичной пневмонисй, ассоциироваиной с хламидийной 
инфектдией, одновременно с проведением противомикробной терапии целесо-
образно применеиие ронколейкина по 500 000 МЕ подкожно через деиь, 10 
инъекций на курс, или бестима 100 мкг препарата внутримышечно через сутки, 
10 инъекций иа к->рс. 
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