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За последние годы частота кандидозов выросла на 
20%, особенно — у больных с дефектами иммунной 
системы. При этом высокий риск развития кандидо-
за отмечают за счет возрастания роли автохтонных 
штаммов Candida spp. [1]. Отметим, что значитель
ный рост микопатологии связан с совершенствова
нием технологий выживания больных в стационаре, 
удлинения сроков их пребывания там, применения 
современных лечебных средств, изменения чувстви
тельности микроорганизмов к противогрибковым 
препаратам [2]. 

В специальной литературе имеются данные о 
биологических свойствах мицелиальной и дрожже
вой формы Candida spp., но до сих пор недостаточно 
изучены роль микотоксинов, видовой состав изоля-
тов, патогенные свойства Candida spp., выделенных 
от новорожденных детей до посева и после культи
вирования на питательных средах. 

Целью нашего исследования было изучение пато
генных свойств Candida spp., выделенных от ново
рожденных детей до посева материала на питатель
ные среды (тканевая культура) и после культивиро
вания на питательной среде in vitro (культуральная 
форма), а также изучение влияния этих патогенов на 
гуморальное звено иммунитета лабораторных жи
вотных при экспереиентальной кандидозной инфек
ции. 

материалы и методы 
Для комплексного бактериологического и ми

кологического исследования нами были обследова
ны новорожденные дети (n=70) с целью выявления 
Candida spp. и сопутствующей микробиоты, а также 
последующего изучения патогенных свойств этих 
грибов. 

Исследовали мазки с кожи промежности, пуп
ка, из зева, кал от детей. Для транспортировки ма
териала использовали жидкую питательную среду 
Сабуро. Мерный посев материала производили на 
плотную питательную среду Сабуро и сусло-агар по 
общепринятой методике [3], посевы инкубировали 
при 37 °С в течение 2–3 суток. Видовую идентифика
цию Candida spp. проводили с использованием тест-
системы Api-Candida (BioMerieux) и стандартных 
методов микологической диагностики (фермента
ция и ассимиляция углеводов, филаментация и тест 
на ростовые трубки). 

Сопутствующую бактериобиоту (стафилококки, 
стрептококки, бактерии группы кишечной палочки) 
изолировали после засева патологического материала 
на специальные питательные среды. Идентификацию 
выделенных чистых культур бактерий-ассоциантов 
проводили по общепринятым методикам. 

Для изучения патогенных свойств Candida spp. 
использовали тканевую форму гриба, представляю
щую собой центрифугат патологического материала, 
обработанный противобактериальными антибио-
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тиками (до посева на питательные среды), и культу-
ральную форму – чистые культуры грибов со среды 
Сабуро, выделенные от тех же детей, которые до пол
ной идентификации сохраняли в рефрижераторе при 
6 °С в течение 3–4 суток. 

Экспериментальное изучение патогенности тест-
микроорганизмов на крысах проводили на базе 
микробиологической лаборатории медицинского 
института Сумского государственного университета 
(Украина), при этом строго соблюдали требования 
Европейской конвенции (Страсбург, 1986) по содер
жанию, кормлению и уходу за подопытными живот
ными, а также выводу их из эксперимента и после
дующей утилизации. Хирургические манипуляции 
осуществляли под эфирным наркозом. 

Концентрацию различных антител, цитокинов 
в сыворотке крови крыс, инфицированных различ
ными формами Candida spp., определяли методом 
ИФА. Клеточное звено иммунитета у лабораторных 
крыс определяли унифицированным методом под
счета лейкоцитов в счетной камере [4], морфологи
ческим исследованием форменных элементов кро
ви с дифференциальным подсчетом лейкоцитарной 
формулы. 

Наличие Candida spp. в биологических жидко
стях, внутренних органах и содержимом кишок экс
периментальных животных выявляли после засева 
их на среду Сабуро с последующей идентификацией 
возбудителя общепринятыми методами [3]. 

Статистическую обработку результатов проводи
ли с использованием методов вариационного и кор
реляционного анализов, математические расчеты — 
с помощью программы Microsoft Excel. 

реЗУльтаты и обсУждение 
Среди исследуемых детей Candida spp. выделили 

у 33 детей, что составило 47,1%, причем количество 
данных грибов составляло ≤103КОЕ/мл(г) материала. 

В составе изолятов от новорожденных детей нами 
обнаружены 5 видов из рода Candida: C. albicans, 
C. tropicalis, C. krusei, C. parapsilosis, C. kefyr, причем 
доминировал вид – C. albicans. Частота выделения 
Candida spp. из различного патологического мате
риала от новорожденных детей представлена в та
блице 1. 

Таблица 1 
Частота выделения различных видов Candida spp. 

у новорожденных детей 
Candida spp. Частота выделения Candida spp. (%) 
С. albicans 24,3 
С. tropicalis 10 

С. krusei 7 
С. pampsilosis 2,9 

С keiyr 2,9 

Из полученных результатов исследования сле
дует, что в ассоциации с Candida spp., выделен
ных от новорожденных детей, могут быть различ
ные виды стафилококков: S. aureus, S. epidermidis и 
S. saprophyticus. Частота их обнаружения у детей раз-

личных групп варьирует. Обращает на себя внима
ние тот факт, что коагулазоположительные штаммы 
S. aureus ассоциировали с более патогенным видом 
— C. albicans. 

При изучении факторов патогенности у выде
ленных штаммов стафилококков нами определены 
гемолизин, плазмокоагулаза, лецитовителаза, фер
ментация маннитола, что позволило судить о том, 
что стафилококки, выделенные как ассоцианты с 
C. albicans, обладали более выраженными патоген
ными свойствами в 83% случаев. 

Известно, что Candida spp. также присущи фак
торы патогенности [5–7]. Такие факторы обуслов
ливают возрастание этиологической роли Candida 
spp. в распространении данной грибковой инфекции 
именно у новорожденных детей, у которых иммунная 
система в норме находится в состоянии естествен
ного иммунодефицита. Патогенность Candida spp. 
в значительной степени связана с их адгезивными 
свойствами. Мы изучали адгезивные свойства у тка
невой (n=33) и культуральной (n=33) форм Candida 
spp., выделенных от новорожденных детей. Кроме 
того, изучение патогенности Candida spp. проводи
ли на беспородных крысах-самцах массой 180–220 г 
(195,4 ± 27,3). 

В нашем исследовании тканевая форма Candida 
spp. – это центрифугат материала от ребенка, обра
ботанный антибиотиками с количеством грибных 
клеток 102 КОЕ/мл, культуральная форма – суспен
зия в физиологическом растворе чистой культуры 
Candida spp., накопленной на среде Сабуро, с коли
чеством грибных клеток 102 КОЕ/мл. Причем иден
тификация тканевой формы Candida spp. была нами 
установлена после идентификации чистой культуры 
этого гриба. 

Адгезивные свойства Candida spp. изучали по ме
тоду В.И.Брилис и соавт.[4] с учетом среднего пока
зателя адгезии. 

При анализе результатов изучения адгезивных 
свойств показано, что среди тканевых форм Candida 
spp. от новорожденных детей преобладали высоко-
адгезивые Candida spp. (табл. 2). 

Кроме того, нами установлено, что среди куль-
туральных форм высокоадгезивные свойства имели 
штаммы C. albicans, выделенные в ассоциации с коа-
гулазоположительными стафилококками с высоко
адгезивными свойствами. 

Если сравнить полученные результаты по адге
зивной активности, то чистая культура Candida spp., 
выделенная от новорожденных детей, изменяет свои 
адгезивные свойства. Возможно, это происходит 
вследствие культивирования грибов на питательной 
среде, где в результате адаптации изменяются пато
генные свойства возбудителя. 

Известно, что Candida spp. относят к полноцен
ным Т-зависимым антигенам [8, 9]. С целью изучения 
патогенных свойств мы также использовали 2 груп
пы беспородных крыс-самцов массой 180–220 г 
(195,4 ± 27,3). В качестве инфекта для крыс первой 
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группы использовали суточную взвесь чистой куль
туры (культуральная форма) Candida spp. в физио
логическом растворе, для крыс 2 группы – тканевую 
форму Candida spp. с содержанием клеток гриба в 
количестве 102 в 1 мл. Дозу подбирали эмпирически 
с учетом массы животного. 

При выборе пути введения инфекта мы основы
вались на том, что заражение грудных детей может 
происходить, в том числе, через соски матери [10]. 
Поэтому культуральную (1 группа животных) и 
тканевую (2 группа животных) формы Candida spp., 
выделенные от новорожденных детей, вводили эн-
терально. При этом мы преследовали две основные 
цели: оценить вирулентность патогена при данном 
пути введения трехкратно с интервалом 60 минут и 
воссоздать «синдром» избыточной колонизации ки
шечника у лабораторных крыс. Для сравнения имму
нологических показателей до эксперимента и после, 
до инфицирования, у животных брали кровь, в кото
рой определяли все интересующие нас показатели. 

В содержимом кишечника, после инфицирова
ния крыс, обнаруживали Candida spp. того же вида, 
что и вводили вместе с инфектом. Результаты ми-
котического исследования содержимого кишечни
ка крыс после энтерального инфицирования были 
следующими: в содержимом кишечника крыс 2 груп
пы инфицированных высоко- и среднеадгезивными 
Candida spp. количество грибов, на 4–5 сутки, было в 
1,8–2 раза больше, нежели у крыс 1 группы. 

При иммунологических исследованиях энте-
рально инфицированных крыс высокоадгезивными 
грибами, на фоне обсемененности кишок Candida 
spp., на 7 день эксперимента нами зарегистрирова
но статистически значимое уменьшение количества 
IgA, IgM и IgG в сравнении с данными через 3 суток. 
Из этого следует, что развитие инфекции, вызванной 
высокоадгезивными Candida spp. (чаще тканевой 
формой C. albicans), может быть связано со сниже
нием опсонизирующих свойств антител. У крыс, 
инфицированных среднеадгезивными штаммами 
Candida spp., уровень специфических IgG к антиге
нам Candida spp. статистически повышался на 7 сут
ки у крыс 2 группы, и на 5 сутки – у крыс 1 группы. 

Известно, что ИНФγ является наиболее сильным 
стимулятором эффекторных функций макрофагов 
[11], и он ограничивает размножение грибов на ран
ней стадии Candida-инфекции [8]. Изучением дан
ного цитокина в крови исследуемых крыс доказано, 
что на 7–8 сутки эксперимента синтез этого цитоки-
на был снижен у крыс 1 и 2 групп, инфицированных 
высокопатогенными Candida spp. (в 1,2 и 1,5 раза со
ответственно). 

Кроме того, культуральная форма Candida spp., 
обладающая наименьшей адгезивной активностью, 
активирует нейтрофилы, в сравнении с тканевой 
формой Candida spp., на что указывает повышенное 
количество нейтрофилов в крови крыс 1 группы. Так
же было установлено, что в крови крыс 1 группы, по 
сравнению со 2 группой, в 1,2–1,3 раза выше концен-

трация провоспалительного ИЛ-6 в сыворотке крови. 
Для изучения патогенных свойств культуральную 

и тканевую формы Candida spp. вводили внутривен
но, и крыс подразделяли на группы: 

1а — группа крыс, которым вводили культураль-
ную форму высокоадгезивных Candida spp.; 

1б — группа крыс, которым вводили культураль-
ную форму среднеадгезивных Candida spp.; 

2а и 2б — группа крыс, которым вводили ткане
вую форму высокоадгезивных и среднеадгезивных 
Candida spp. (соответственно). 

Такое введение подопытным крысам сопровожда
лось развитием клиники тяжелой генерализованной 
инфекции: животные отказывались от приема пищи 
и воды, катастрофически быстро теряли массу. При 
вскрытии животных 1а и 2а групп макроскопически 
определяли более выраженные множественные по
ражения внутренних органов в виде некротических 
изменений. Причем такие некротические проявле
ния чаще наблюдали у животных 2а группы, что, ве
роятно, связано с тем, что данные грибы в тканевой 
форме выделяли кандидатоксин, оказывающий не-
кробиотическое действие. Гибель животных разных 
групп наступала в разное время: у животных 1а груп
пы – через 29–42 часа; 2а – через 21–29 часов; 1б и 
2б – через 96–102 часа. 

При исследовании мазков крови и полутонких 
срезов легких, для изучения которых использовали 
способ двухцветного окрашивания в модификации 
В.М. Котовича, нами выявлена мицелиальная форма 
грибов у 75% животных 2а группы и 63% — 1а группы. 

ЗаКлЮЧение 
Сравнением двух форм Candida spp., выделен

ных от новорожденных детей, показано, что Candida 
spp. с высокоадгезивными свойствами, энтерально 
вводимые в организм лабораторных крыс до куль
тивирования на питательной среде (тканевая форма 
Candida spp.), ингибировали показатели иммунной 
защиты уже на 7-е сутки эксперимента. Культураль-
ная форма этих же грибов, выделенных от тех же 
новорожденных детей, проявляла такие свойства 
на 15–16 сутки эксперимента. Культуральная форма 
Candida spp., обладающая наименьшей адгезивной 
активностью, активирует нейтрофилы, в сравнении 
с тканевой формой этих же грибов, и не проявляет 
ингибирующего влияния на гуморальное звено им
мунитета. 

Тканевая и культуральная формы Candida spp., 
выделенные от одного и того же новорожденного, в 
тестах на адгезивную активность могут изменять это 
свойство в зависимости от культивирования и срока 
нахождения их вне организма. 

Внутривенное введение тканевой формы Candida 
spp. приводит к более выраженным некротическим 
проявлениям в органах экспериментальных живот
ных, что связано с наличием у данной формы гриба 
кандидатоксина с выраженными некробиотически-
ми свойствами. 
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Таблица 2 
результаты изучения адгезивных свойств тканевых и культуральных форм Candida spp., 

выделенных от новорожденных детей 
Количество Candida spp. (%) 

Форма Candida spp. 
С. albicans С. tropicalis С. krusei С. pampsilosis С. kefyr 

Форма Candida spp. 
характеристика адгезивных свойств 

в/а с/а м/а в/а с/а м/а в/а с/а м/а в/а с/а м/а в/а с/а м/а 

Тканевая форма 58,8 35,2 6 57,2 28,5 14,3 - 100 - - 100 - - 100 -
Культуральная форма 52,9 41,1 6 - 71,4 28,6 - 60 40 - 50 1 - - 100 

Условные обозначения: в/а – высокоадгезивные; с/а – среднеадгезивные; м/а – обладающие наименьшей адгезивной 
активностью. 
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