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Одеський нацональний медичний університет

Кафедра інфекційних хвороб  
Методична розробка 6.12-6.13

практичного заняття для інтернів-інфекціоністів
з теми: “ІНФЕКЦІЙНІ ХВОРОБИ, ЩО ПЕРЕБІГАЮТЬ ІЗ КЛІНІКОЮ АТИПОВОЇ ПНЕВМОНІЇ 
(Респіраторний мікоплазмоз. Орнітоз. Легіонельоз. Поняття про SARS)”
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тривалість заняття – 12 годин.

Актуальність теми:

        Респіраторний мікоплазмоз, пневмонія, що викликається Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, орнітоз (збудник Chlamydia psittaci), легіонельоз, ТГРС(SARS) – суто інфекційні хвороби, клінічний перебіг яких характеризується  розвитком  атипової пневмонії. Основні дані стосовно визначення та класифікації пневмонії приведені у “Протоколі надання медичної допомоги хворим на негоспітальну та нозокоміальну (госпітальну) пневмонію у дорослих осіб: етіологія, патогенез, класифікація, діагностика, антибактеріальна терапія”. У наказі №128 від 19.02.2007 р. МОЗ України приведено визначення та класифікація пневмонії.. Пневмонія (Код МКХ 10: J 12 - J 18) - гостре інфекційне захворювання, переважно бактеріальної етіології, яке характеризується вогнищевим ураженням респіраторних відділів легень та наявністю внутрішньоальвеолярної ексудації. Виділяють такі види пневмонії: - негоспітальна (позалікарняна, розповсюджена, амбулаторна); - нозокоміальна (госпітальна); - аспіраційна; - пневмонія в осіб з тяжкими порушеннями імунітету (вроджений імунодефіцит, ВІЛ-інфекція, ятрогенна імуносупресія). Найбільше практичне значення має поділ пневмонії на негоспітальну (набуту поза лікувальним закладом) та нозокоміальну (набуту у лікувальному закладі). 
         Разом з тим, значна частина пневмоній має атиповій перебіг. Відрізняються атипові  пневмонії від пневмоній, що викликаються типовими збудниками, домінуванням запалення переважно у інтерстиції, що супроводжується біллю за грудиною часто центральної локалізації, відсутністю або незначним проявом змін у легенях, які можна  виявити  фізікально (невідповідність даним рентгенологічного обстеження), та виділенням незначної кількості негнійного харкотиння. До атипових пневмоній відносять пневмонії, що визиваються легіонелами, мікоплазмами, хламідіями. Легіонели, мікоплазми, хламідії являються  внутрішньоклітинними патогенами. Атиповий перебіг пневмонії характерний також для тяжкого гострого респіраторного  синдрому (ТОРС), що ускладнює перебіг коронавірусної інфекції, яка викликається новим штамом коронавірусу. Геном цього збудника був секвенований у 2003 році, вірус відноситься до родини Coronaviridae. Вірус належить до II групи патогенності за ступенем небезпеки для людини. ТГРС, або атипова пневмонія – нова висококонтагіозна вірусна хвороба з переважно повітряно – краплинним механізмом інфікування, яка характеризується  тяжкими перебігом та ураженням нижніх відділів органів дихання. По данным ВООЗ  хворі на атипову пневмонію були зареєстровані у 28 країнах світу. При цьому загальна кількість хворих на 17 травня 2003 года складала 7761, у тому числі померло 623. 

         Окрім того, останнім часом в Україні збільшилась захворюваність на респіраторний  мікоплазмоз. Сьогодні також активно вивчається роль метапневмовірусу у механізмах ураження респіраторної системи. Наразі існує перспектива збільшення і випадків легіонельозної інфекції. Незважаючи на невисокий рівень розповсюдженості, це захворювання відносять до однієї із самих трагічних патологій, що характеризується тяжким перебігом та високою смертністю. 

           Такими чином, ураховуючи складність клінічної діагностики, можливість розповсюдження збудників атипових пневмоній повітряно - краплинним шляхом, високу летальність при деяких із них, реальну загрозу виникнення епідемічної ситуації – вивчення  інфекційних хвороби, що перебігають із клінікою атипової пневмонії є актуальним.     

навчальна мета заняття:

навчити інтернів особливостям проведення диференційного діагнозу зі схожими захворюваннями, надати інтернам можливість оволодіти практичними навичками – провести об’єктивний огляд хворого, скласти план обстеження та лікування, запомнити медичну документацію.

Інтерни повиннні знати:
· етіологію  хвороби  (основні  властивості  збудника,   фактори патогенності, стійкість у зовнішньому середовищі чутливість, резистентність до хіміотерапевтичних препаратів);

· епідеміологію хвороби (механізм, шляхи та фактори передачі збудника, сезонність, вікові особливості);

· патогенез хвороби та основних клінічних симптомів;

· клінічну класифікацію;

· клінічні прояви хвороби в різні її періоди перебігу, варіанти клінічного перебігу;

· ускладнення; наслідки;

· принципи і методи лабораторної діагностики з урахуванням періоду хвороби;

· основні принципи лікування;

· критичні стани, які можуть виникнути при цій хворобі;

· тактику  лікаря  щодо  надання  невідкладної  допомоги  на догоспітальному етапі; можливості лікування хворого в амбулаторних умовах і тактику лікаря при цьому;

· перелік інфекційних хвороб, що вимагають обов'язкової госпіталізації незалежно від важкості перебігу.

Інтерни повинні вміти:

· зібрати анамнез захворювання;

· зібрати цілеспрямований епідеміологічний анамнез;

· провести об’єктивний огляд хворого;

· встановити і обгрунтувати клінічний діагноз;

· провести клінічну диференційну діагностику;

· призначити необхідне обстеження;

· інтерпретувати результати отриманих лабораторних показників;

· призначити необхідне лікування;

· вирішити при необхідності питання екстреної профілактики.

Контрольні питання:

1. До якої групи інфекційних хвороб за джерелом інфекції належать легіонельоз, респіраторний  мікоплазмоз, орнітоз і чому?

2. Які шляхи передачі  легіонельозу, респіраторного  мікоплазмозу, та  атипової пневмонії, що викликається Chlamydia pneumoniae?.

3. Які можливі шляхи  передачі  етіологічного фактору при ТГРС?

4. Особливості  середовища  мешкання  Legionella pneumophyllia?

5. Які групи осіб  є найбільш  уразливими для Legionella pneumophyllia?

6. Як інфікується людина при  орнітозі?

7. Назвіть фактори патогенності Legionella pneumophyllia та стадії патогенезу легіонельозу у разі його перебігу з ураженням легень? .

8.  Які особливості  патогенезу  атипової пневмонії, що викликається Legionella pneumophyllia?

9. Які особливості патогенезу атипової пневмонії, що викликається Chlamydia psittaci?.

10. Які є клінічні  форми  орнітозу? 
11. Які особливості патогенезу атипової пневмонії, що викликається Mycoplasma pneumoniae?

12. Морфологічні зміни у респіраторній системі при легіонельозі.

13. .Основні симптоми атипової пневмонії, що викликається  Legionella pneumophyllia у початковий період хвороби?

14. Основні симптоми атипової пневмонії, що викликається  Legionella pneumophyllia

15.  Основні симптоми атипової пневмонії, що викликається  Mycoplasma pneumoniae у початковий період хвороби?

16. Основні  симптоми  орнітозу  у розпалі хвороби.

17. Особливості  клінічного  перебігу ТГРС.

18. Охарактеризуйте дані рентгенограми  при атиповій пневмонії, що викликається Legionella pneumophyllia.

19. Охарактеризуйте дані рентгенограми  при атиповій пневмонії, що викликається Chlamydia pneumoniae.

20. Особливості змін на рентгенограмі легень при  атипові пневмонії, що виникає  при коронавірусній інфекції, яка ускладнена ТГРС. 

21. Охарактеризуйте дані рентгенограми  при атиповій пневмонії, що викликається Legionella pneumophyllia?

22. Які зміни у клінічному аналізі крові спостерігаються при атипові пневмонії, що викликається Chlamydia pneumoniae?.

23. Які зміни у клінічному аналізі крові спостерігаються при атипові пневмонії, що викликається Mycoplasma pneumoniae?.

24. Які зміни у клінічному аналізі крові спостерігаються при атипові пневмонії, що викликається Chlamydia psittaci?.

25. Опишіть  зміни  у  клінічному аналізі крові які виникають у  разі розвитку ТГРС при коронавірусні інфекції. 

26. Назвіть позалегеневі і системні прояви атипової пневмонії, що викликається Legionella pneumophyllia?

27. Гемограма хворого на орнітоз у розпалі хвороби.

28. Наслідки атипової пневмонії, що викликається Legionella pneumophyllia ?

29.  Наслідки атипової пневмонії, що викликається Mycoplasma pneumoniae.

30. Наслідки атипової пневмонії, що  викликається Chlamydia psittaci?

31. Основні причини летальності при атипові пневмонії, що викликається Legionella pneumophyllia.

32. Основні причини летальності при атипові пневмонії, що викликається Chlamydia psittaci. 

33. Ускладнення атипової пневмонії, що викликається Chlamydia psittaci

34. Ускладнення атипової пневмонії, що  викликається Mycoplasma pneumoniae 

35. План обстеження хворого на атипову  пневмонію, за винятком ТГРС.

36. План обстеження хворого на атипову  пневмонію , включаючи підозру на  ТГРС.

37. Методи специфічної діагностики зазначених атипових пневмоній.

38. . Методи специфічної діагностики   атипової пневмонії, при підозрі ТГРС?

39.  Інтерпретація результатів в залежності від терміну хвороби і матеріалу для дослідження.

40. Етіотропна терапія при атиповій пневмонії, що викликається Legionella pneumophyllia, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia psittaci, Chlamydia pneumoniae, дози, шляхи введення препаратів, способи їх застосування (сходинкова терапія),  тривалість лікування.

41. Принципи патогенетичної терапії атипових пневмоній.

42. Показання до  госпіталізації при  атипових  пневмоніях.

43. Медична допомога  хворим на атипову пневмонію на до госпітальному  етапі

44. Правила виписки  реконвалесцентів із стаціонару.

45. Невідкладна допомога у разі розвитку невідкладних станів, що супроводжують тяжкий перебіг атипових пневмоній.

Місце проведення заняття: 
· відділення Одеської міської клінічної інфекційної лікарні;

· навчальні кімнати кафедри інфекційних хвороб 

Форми контролю: 

· поточний контроль;

· рішення ситуаційних задач;

· залікове заняття в кінці циклу;

· комп’ютерний контроль.

Зміст заняття.

АТИПОВІ ПНЕВМОНІЇ

Введений в 1938 році Рейманом термін «атипові пневмонії» в даний час об'єднує за схожісті клінічної симптоматики пневмонії, що викликані мікоплазмами, хламідіями, вірусами і легіонелами. 

Термін "атипова пневмонія" з'явився задовго до розвитку останньої пандемії та використовувався для позначення ураження легенів, викликаних не звичайними збудниками пневмонії (стрептококи і гемофільна паличка (S. pneumoniae, H. influenzae), а атиповими збудниками, такими як легіонели, мікоплазми, хламідії, віруси. Всі перераховані мікроорганізми є внутріклітинними агентами, їх не можна виявити при дослідженні мазка мокроти і при стандартному бактеріологічному посіві мокроти або крові. Для діагностики потрібні більш складні й дорогі методи дослідження. 

Особливість атипових пневмоній полягає в переважанні симптомів загальної інтоксикації, які зсувають на другий план легеневі прояви, звертає на себе увагу відсутність інфільтративних змін на рентгенограмі легенів в перші дні хвороби (інтерстиціальний тип). Перебіг таких пневмоній непередбачуваний: вони можуть перебігати як малосимптомно, так і тяжко, з розвитком небезпечних для життя ускладнень. Труднощі діагностики та різноманітність клініки часто обумовлюють пізню госпіталізацію хворих до стаціонару, пізню постановку діагнозу та помилки у виборі терапії.

SARS — ВАЖКИЙ ГОСТРИЙ РЕСПІРАТОРНИЙ СИНДРОМ
Збудник SARS є мутантом з другої групи коронавірусів. Вірус знайдений в багатьох органах і секретах людей, загиблих від SARS: легенях, нирках, мокроті, мазках з верхніх дихальних шляхів. У розвитку тяжкого гострого респіраторних син​дрому припускається роль і інших неідентифікованих патогенів і коінфекція.
Коронавіруси – віруси, що містять РНК, поверхня яких покрита відростками у формі булави, що додають їм при електронно-мікроскопічному дослідженні форму корони. За даними секвенування геному, вірус SARS є вірусом нової групи, видаленим за відсотком ідентичних нуклеотидів від коронавірусів великої рогатої худоби і вірусу інфекційного бронхіту.
Джерело інфекції – хворий на SARS. Роль тварини як джерела інфекції для людини не доведена. На сьогоднішній час не уточнено питання про можливе носійство у людей, які одужали від цього захворювання. Механізм передачі – повітряно-крапельний (аерозольний і пиловий). Зараження ймовірніше в умовах тісного побутового (внутрішньосімейного) і госпітального спілкування. Відмічено багато випадків зараження медичних працівників, а також осіб, як відвідували хворих. Передбачають, що в епідеміологічному плані хворий стає безпечним через 10 діб з моменту клінічного одужання. Поширенню SARS серед країн та континентів сприяє пересування хворих по авіалініях.
Інкубаційний період складає, за деякими даними, 14 днів, у середньому – від 2 до 7 днів. Початок хвороби гострий, з ознобом і підвищенням температури тіла до 38°С і вище. Спостерігаються головний біль, нездужання, запаморочення, міалгії, інколи помірний катаральний синдром, сухий кашель, біль в горлі. 

Через 5-7 днів починається респіраторна фаза ураження нижніх дихальних шляхів. Посилюються або з'являються сухий непродуктивний кашель, утруд​нене дихання, задишка, ціаноз. Наростають гіпоксія і дихальна недоста​тність. Тяжкість захворювання варіабельна, його перебіг буває від легкого до тяжкого з летальним наслідком.

У загальному аналізі крові спостерігаються лейкопенія і тромбоцитопенія. 

Рентгенологічне дослідження органів грудної клітини мало інформативно. Можливе виявлення однобічних затінювань, інколи схильних до генерализа​ції – з'являються затінювання в інших відділах легенів. У деяких хворих вогнища зливаються, уражуючи значні ділянки легенів.

Специфічна діагностика SARS заснована на вживанні новітніх молекулярних (ПЛР), генетичних (секвенування геному) і серологічних (імуноферментний аналіз, реакція імунофлюоресценції) методів дослідження. 

Ефективних засобів етіотропної терапії не існує. Застосовують відомі раніше противірусні препарати (рибавірин, озелтамівир та інші), препарати інтерферо​ну та його індукторів, проте, ефективність їх неоднозначна. Для профілактики бактеріальних ускладнень призначають антибіотики широкого спектру дії (наприклад, цефтріаксон 1,0 2 рази на добу).
Основні методи профілактики неспецифічними, передбачають госпіталізацію хворого, використання індивідуальних масок одноразового застосування вживання, обмеження контактів людей в умовах напруженої епідемічної ситуації, використання лікарських засобів, що активізують систему неспецифічного захисту (адаптогени, індуктори ендогенного інтерферону). Засоби специфічної профілактики не розроблені.

РЕСПІРАТОРНИЙ МІКОПЛАЗМОЗ.

Респіраторний мікоплазмоз – гостре антропонозне захворювання, що характеризується переважним ураженням легенів, а також можливим пошкодженням інших органів і систем.

В даний час відомо понад 80 видів мікоплазм. Різні види мікоплазм виділяють із зовнішнього середовища: від рослин, тварин і людини. Вони можуть бути збудниками інфекційних захворювань, комен​салами мікроорганізмів і сапрофітами. Людина — природний господар 14 ви​дів мікоплазм. Мікоплазми мають єдину антигенну структуру, антигенні варіації не виявлені. Подібно до вірусів можуть проходити через бактеріальні фільтри, але, як й бактерії, зростають на спеціальних безклітинних середовищах. Через відсутність клітинної стінки мікоплазми відрізняються крайнім поліморфізмом. Клітина їх складається з трьох морфологічних компонентів: елементарної мембрани, рибосоми і нуклеоїду, представленого подібними до ДНК нитками. 
Мікоплазми малостійкі в зовнішньому середовищі, руйнуються ультразвуком, дією низьких і високих температур. Для культивування мікоплазми існує значна кількість рідких, твердих і напівтвердих середовищ. Характерний зовнішній вигляд колоній на агаровому середовищі: центр або вся колонія знаходяться нижчим за поверхню агару.

Резервуар і джерело інфекції – людина (хворий або носій). Доведена здатність інфікованого організму до тривалого виділення збудника, оскільки мікоплазма тривало зберігається в дихальних шляхах хворих навіть при клінічно ефективній антибіотикотерапії. 
Механізм передачі інфекції повітряно-крапельний. Можливо також зараження контактно-побутовим шляхом через контаміновані предмети побуту або брудні руки.
Характерними особливостями захворювання є повсюдне поширення, локальні спалахи в організованих колективах дітей і дорослих, що спричиняють цілий спектр захворювань від прихованої інфекції і захворювання верхніх дихальних шляхів до бронхопневмоній, як інколи супроводжуються плевритом. 

Захворювання реєструється протягом всього року, чіткої сезонності не встановлено. Особи з різними формами імуно​дефіциту частіше хворіють на мікоплазмену інфекцію. Постінфекційний імунітет тривалий (5-10 років і більше).
Респіраторний мікоплазмоз – захворювання, що відрізняється поліморфізмом клінічних проявів. У клінічній картині захворювання домінують ознаки ураження органів дихання, проте, мікоплазма може викликати ураження інших органів і систем. Виділяють 2 клінічних форми захворювання: мікоплазмене гостре респіраторне захворювання і гостра мікоплазмена пневмонія.

При гострому респіраторному захворюванні після інкубаційного періоду (3-11 днів) захворювання найчастіше розвивається поступово, з підвищення температури до субфебрільних цифр, появи нездужання, слабкості, ломоти в тілі, головного болю. Через 1-2 дні температура наростає, симптоми інтоксикації посилюються, особливо головний біль. У окремих хворих відмічені явища менінгізму з наявністю менінгеальних знаків. Разом з цим, можливий і гострий розвиток хвороби, коли температура вже в перші години досягає 39-40(С. Гарячковий період продовжується 4-6 днів, але гіпертермія спостерігається не більше 2-3 днів. В окремих випадках після зниження температури має місце монотонний субфебрилітет протягом 10-12 днів.

З першого дня хвороби з'являються симптоми ураження верхніх відділів дихальних шляхів. Частішими з них є сухість і першіння в горлі, закладеність носа, кашель.

При огляді глотки спостерігається яскрава гіперемія, особливо задньої стінки і збільшення фолікулів. Фарингіт зазвичай поєднується з ринітом. На порушення носового дихання скаржаться всі хворі. Воно обумовлене набряком слизової оболонки носа, вираженої рінореї не спостерігається. Одним з провідних симптомів є сухий кашель. У більшості хворих він болісний, інколи нагадує напади кашлюку, викликає блювоту, біль в животі та грудях, призводить до порушення сну. Тривалість кашлю 6-10 днів, але може непокоїти й триваліше. Часто до відмічених симптомів приєднуються явища бронхіту. Дихання стає жорстким, з'являються сухі хрипи.

Картина периферичної крові характеризується нормальною кількістю лейкоцитів, часто лімфоцитоз, ШЗЕ нормальна або слабо підвищена.

При гострій мікоплазменій пневмонії інкубаційний період триваліший, ніж при гострому респіраторному захворюванні і коливається від 7 до 28 днів. У більшості дорослих хвороба розвивається поступово з симптомами ГРВІ: нездужання, помірний головний біль, закладеність носу, сухий кашель. Через 3-4 дні з'являється озноб з підвищенням температури до 39-40(С. Тривалість температури не перевищує 10-12 днів. Можливий і гострий розвиток процесу, коли температура з перших днів досягає високих цифр. На відміну від бактеріальних пневмоній не спостерігається різкої інтоксикації. Нудота, блювота, порушення сну спостерігається рідко. Значно частіше хворих непокоять суглобові, м'язові болі, особливо, в області попереку. Постійним симптомом є кашель, який виникає з першого дня хвороби і продовжується 10-15 днів, а інколи і довше. Спочатку він зазвичай сухий, виснажливий, але до кінця 2-ого тижня стає продуктивним. Мокрота відходить з трудом і в невеликій кількості.

У перші дні хвороби симптомів пневмонії відзначити не вдається. З 5-7 дня у половини хворих з'являється біль в грудній клітині. Що стосується фізікальних змін в легенях, то вони або мізерні, або відсутні, хоча при рентгенологічному дослідженні виявляються запальні зміни. Нехарактерні й симптоми легеневої недостатності у вигляді задишки, ціанозу. Проте, при спірографичному дослідженні виявляються зміни вентиляційній функції легенів і порушення бронхіальної провідності.

Рентгенологічна картина мікоплазменої пневмонії варіабельна. Процес може перебігати за типом сегментарної, вогнищевої або інтерстиціальної пневмонії. Інфільтрати виявляють найчастіше в нижній долі. Які захоплюють 1-2 сегменти. Дольові ураження нечасті. Вогнища можуть бути негомогенними, без чітких кордонів. Проявом запального процесу можуть бути ателектази і плевральний випіт. Проте, жодне з названих проявів не може служити специфічною діагностичною ознакою.

Гостре респіраторне захворювання, що викликається мікоплазмою, не має будь-яких специфічних симптомів і, тому, клінічна діагностика його достатньо складна. Мікоплазмена пневмонія, не дивлячись на наявні особливості перебігу, специфічних симптомів також не має, тому вирішальними у встановленні діагнозу є результати рентгенологічного і лабораторного дослідження.

У периферичній крові характерне збільшення лімфоцитів до 60%.

Специфічна діагностика заснована на мікробіологічному виділенні збудника з крові, мокротиння, змивів з носоглотки або на визначенні АГ і AT до нього в різних біологі​чних рідинах, найчастіше в сироватці крові. Основу серологічної діагностики складають РНГА, РЗК, РН, а також імунофлюоресцентна мікроскопія.

При ураженні лише верхніх відділів дихального тракту вживання антибіотиків недоцільне, можна обмежитися симптоматичними засобами.

Препаратами вибору для етіотропної терапії мікоплазменої пневмонії є еритроміцин, азітроміцин (добова доза 0,5-1 г) і кларітроміцин (добова доза 0,5-1 г), антибіотиком резерву – доксициклін (добова доза 100 мг). Тривалість курсу залежить від клінічного ефекту. При важких пневмоніях з схильністю до затяжного перебігу, коли ентеральне або парентеральне введення антибіотиків недостатньо ефективне, рекомендується їх використання у вигляді ультразвукового аерозолю у поєднанні з протеолітичними ферментами. Прогноз зазвичай сприятливий, але при розвитку тяжких ускладнень може бути серйозним, особливо у дітей.
Основні методи профілактики неспецифічні, передбачають госпіталізацію хворого, використання індивідуальних масок одноразового застосування у разі потреби контакту з особами, підозрілими відносно розвитку інфекції. Засоби специфічної профілактики не розроблені.

ЛЕГІОНЕЛЬОЗ

Збудники — грамнегативні аеробні рухливі бактерії роду Legionella сімейства Legionellaceae. В даний час відомо понад 40 видів легіонел; для людини є патогенними 22 види. Найбільш частий збудник — L. pneumophila. Виділяють 18 сероварів бактерій; частіше за все захворювання викликають бактерії 1 серовару. Для легіонел характерна незвичайна послідовність нуклеотидів у складі ДНК, унікальний жиро-кислотний склад, що не є характерним для переважної більшості видів інших грамнегативних бактерій. Для L.pneumapnila характерний досить рідкий тип метаболізму – використання амінокислот як головного джерела вуглецю і енергії.
Збудник хвороби легіонерів відрізняється своєрідними вимогами до умов культивування. Це факультативний паразит, що вимагає для свого культивування максимально збагачених штучних живильних середовищ із специфічною рецептурою, вузького діапазону рН і температури. Найбільш успішним є культивування збудника хвороби легіонерів на живильному середовищі, що містить 8 амінокислот. L. pneumophila культивують на клітинних середовищах (курячі ембріони, морські свинки).

Антигенна структура легіонел складна. Специфічність серотипу визначається ліпосахаридним антигеном. На підставі визначення специфічних антитіл заснована серологічна діагностика захворювання. У збудника хвороби легіонерів встановлена наявність термостабільного ендотоксину. Збудник володіє гемолітичною, цитотоксичною активністю.

L. pneumophila стійка в зовнішньому середовищі: збудник виживає до 139 днів в дистильованій воді і 369 днів – у водопровідній; добре зберігається протягом декількох років при температурі  70ºС. Чутливий до дії кислот, дезинфікуючих і антисептичних препаратів

Таким чином, хоча мікроорганізм високочутливий до дії різних хімічних і фізичних агентів, вимогливий до температури і pH середовища культивування, в умовах водного середовища він може зберігатися достатньо довго. Можливо, у водному середовищі значно розширюється діапазон фізико-хімічних і біологічних умов існування мікроорганізму. Про це свідчить виділення збудника з 47 водоймів з різними фізичними, хімічними і біологічними характеристиками.

При спалахах і спорадичних випадках хвороби у людей, експериментальному моделюванні інфекції у лабораторних тварин, доведено, що легіонели розмножуються переважно в альвеолярних макрофагах, поліморфноядерних нейтрофілах та моноцитах.

Доведено, що L. pneumophila - природний мешканець водоймів, здатний до існування в різних умовах зовнішнього середовища. Встановлено, що є симбіотичне взаємовідношення легіонел з простими і синьо-зеленими водоростями. Крім того, при вивченні екології збудника встановлена патогенність L. pneumophila для амеб, що живуть у воді та широко поширених у ґрунті. 

Відомі дві екологічні ніші для існування збудника хвороби легіонерів. Перша з них – природні умови різних прісноводих водоймів зі всією складністю їх біоценотичних взаємодій і широким діапазоном фізичних і хімічних чинників, що визначають кордони виживання і репродукції збудника в зовнішньому середовищі. Друга – результат трансформації зовнішнього середовища під впливом діяльності людини. Це вода в системах кондиціонерів, теплі води, що скидаються електростанціями, голівки душу і інші конструктивні особливості використання води для потреб сучасної цивілізації.

Людина не є джерелом збудника інфекції. Навіть при тіс​ному спілкуванні з хворим випадки зараження оточуючих не зареєстровані. Не встановлено також виділення збудника від яких-небудь тварин, птахів або членистоногих.

В даний час виявлено 3 основні чинники передачі, з якими може бути пов'язане поширення інфекції. Перший чинник передачі був виявлений ще при аналізі спалахів у Вашингтоні в 1965 році, коли було показано, що мікроорганізм може знаходитися в ґрунті і поширюватися вітром з місця земляних робіт. Надалі при вивченні багатьох спалахів легіонельозу встановлено, що чинником передачі може служити вода в системах кондиціонування повітря рециркуляторного типу. Збудник концентрується у водних резервуарах систем, охолоджуючих баштах або випарних конденсорах. Третім чинником передачі інфекції виявилися голівки душу, в яких накопичується збудник. 

Механізм передачі – повітряно-крапельний, зараження відбувається найчастіше при вдиханні водного аерозолю. Можливий і повітряно-пилевий (ґрунтовий) шлях зараження при будівельних і земляних роботах. При накопиченні в ґрунті, кондиціонерах і голівках душових установок збудник вдихається у вигляді водного або пилового аерозолю. В умовах лікувально-профілактичних закладів можливий артифиційний спосіб зараження, пов'язаний з лікувальними процедурами: вихровими ваннами, терапією ультразвуковими дезінтеграторами, інтубацією та іншими процедурами.
Сприйнятливість до легіонельозу загальна. Чинниками ризику є куріння, вживання алкоголю, супутні захворювання (цукровий діабет, лейкоз, злоякісні пухлини). Пік захворюваності приходиться на серпень-вересень. Тривалість постінфекційного імунітету не вивчена, проте рецидиви хвороби не зареєстровані.
Легіонельоз поширений повсюди; захворюваність вище в економічно розвинених країнах. Частіше виникає серед тих, хто проживає в готелях, медичних працівників і хворих геріатричних і психіатричних стаціонарів. Показана можливість зараження осіб з груп ризику при респіраторній терапії або аліментарним шляхом (через пи​тну воду). Особливе значення останніми роками надається проблемі «travel-associated» легіонельозу, що виникає під час туристичних і ділових поїздок і діагностується після повернення з них. Випадки захворювань, пов'язані з нозокоміальними спалахами, відзначають протягом всього року. Хворіють переважно особи літнього віку, причому чоловіки в 2-3 рази частіше, ніж жінки. Відомі внутрішньолікарняні спалахи легіонельозу . 
Виділяють декілька клінічних форм хвороби: пневмонічну («хвороба легіонерів»), гострий альвеоліт, гострі респіраторні захворювання без пневмонії (гярячка Понтіак), гостре гарячкове захворювання з висипом (гарячка Форту Брег). 
При хворобі легіонерів інкубаційний період складає 2-11 днів, в середньому 7 діб. У деяких хворих спостерігаються продромальні явища. У клінічній картині з 4-7 дня хвороби переважають симптоми ураження дихальних шляхів: непродуктивний кашель і задишка. Симптомів ураження верхніх дихальних шляхів і нежиті не спостерігається. Далі у більшості хворих виникає кашель з невеликою кількістю слизово-гнійного або кров'яного мокротиння, кровохаркання. Розвиваються задишка, сильний біль в грудях, особливо при супутньому фібринозному плевриті. У легенях виявляють притуплювання перкуторного звуку, ділянки ослабленого дихання, велику кількість сухих і вологих дрібнопухірчастих хрипів. Майже у половини хворих вислуховують шум тертя плеври. Іншими виразними легеневими симптомами є задишка і біль в грудях.

Рентгенологічна картина хвороби легіонерів – однобічна, двобічна дольова і вогнищева пневмонія. В більшості випадків уражуються нижні долі, особливо права. В деяких хворих має місце мігруюча пневмонія, що виникає в місцях старих інфільтратів. Разом з цим з'являлися і нові інфільтрати на раніше не уражених ділянках, часто в іншому легені.

Разом з ураженням дихальних органів у частини хворих спостерігається патологія з боку інших органів і систем.

Шлунково-кишкові симптоми є другими за частотою після респіраторних. Діарея, блювота, водянистий стул без крові. Кишечник не спазмований. Діарея зазвичай починається на 4-5 день хвороби і продовжується 5-10 днів. 

Ураження центральної нервової системи спостерігаються в 20-50% хворих. Хворі скаржаться на головний біль, спостерігається сплутаність свідомості, галюцинації. Психічний стан хворих може коливатися від депресії і емоційної лабільності до порушення свідомості, втрати орієнтації і летаргії. Більшість дослідників трактують зміни, що розвиваються з боку центральної нервової системи, як енцефалопатію. 

В 1/3 хворих спостерігаються клінічні прояви ураження нирок. В невеликої кількості хворих спостерігається гостра ниркова недостатність, що перебігає з анурією, азотемією, які вимагають проведення гемодіалізу.

 У випадках тяжкого перебігу хвороби наростає дихальна і серцево-судинна недостатність, смерть настає до кінця 1-ого тижня хвороби. У половині випадків летальному результату передує інфекційно-токсичний шок з розвитком ДВЗ-синдрому. При сприятливому перебігу хвороби в періоді реконвалесценції тривало зберігається слабкість, запаморочення, дратівливість, можлива астенія. Поліпшення рентгенологічної картини в легенях починається з 12-14 дня хвороби, проте, остаточне відновлення затягується до 8-10 тижнів.

Для гострого альвеоліту легіонельозної етіології характерна поява з перших днів хвороби сухого кашлю на фоні високої гарячки і інших проявів інтоксикації (головний біль, міалгії та інше). Надалі кашель стає вологим з відходженням сли​зової або слизово-гнійної мокроти, наростає задишка. У легенях при аускультації з обох боків вислуховують рясну дифузну крепітацію. Процес проходить з пропотіванням в альвеоли еритроцитів, фібрину, набряком альвеолярних перегородок. В деяких випадках захворювання набуває затяжного прогресуючого перебігу з розвитком фіброзу.
Гостре респіраторне захворювання (гарячка Понтіак). Інкубаційний період гарячки Понтіак коливається від 6 до 66 годин, в середньому - 36 годин. Захворювання починається з прогресуючого нездужання, дифузного м'язового болю. Температура підвищується в перший день хвороби до 37-40(С, з'являється озноб і головний біль. Спостерігаються респіраторні симптоми, сухий кашель, біль і сухість в глотці, біль в грудній клітині. Пневмонія не спостерігається. Часто виявляються неврологічні симптоми: запаморочення, світлобоязнь, різної міри порушення свідомості, порушення координації, безсоння, більшість хворих відзначають порушення пам'яті і здатності зосередитися. У частини хворих спостерігається біль в животі, блювота. Ознак ураження печінки і нирок немає. Характерний помірний лейкоцитоз. Гостре респіраторне захворювання закінчується без лікування протягом 2-3 днів. Ускладнень не спостерігалося.

Гостре гарячкове захворювання з висипом (гарячка Форту Брег) – найбільш рідка форма легіонельозу . На фоні помірних загальнотоксичних і респиратор​них явищ (частіше у вигляді бронхіту) виникає висип крупноплямистого, кіроподібного, скарлатиноподібного або петехіального характеру. Елементи висипу не мають певної характерної локалізації, після їх зникнення лущення шкіри, як правило, не спостерігають. В окремих випадках захворювання може перебігати в інших формах: від субклінічної до тяжких генералізованих форм з поліорганими ураженнями і сепсису.
Діагностика
У загальному аналізі крові виявляють лейкоцитоз із зсувом формули вліво, значне підвищення ШЗЕ (більше 60 мм/г).
Лабораторна діагностика хвороби легіонерів включає бактеріологічний метод – виділення збудника від хворих; аналіз матеріалу методом прямої імунофлюоресценції і реакції мікроаглютинації.

Для виділення збудника використовують плевральну рідину, мокротиння, кров. Матеріал засівають на спеціальний агар Мюлера-Хинтона з додаванням солей заліза і цистеїну. Збудник добре зростає у присутності 5% СО2. Найбільш надійне виділення збудника при зараженні морських свинок матеріалом, отриманим від хворих з подальшим інфікуванням курячих ембріонів.

У широкій практиці поширені методи визначення AT в реакціях мік​роаглютинації і РНІФ. Використовуються також імуноферментний метод і ПЛР.

Препарати пеніциліну, цефалоспоріни, аміноглікозиди, олеандомицин виявилися неефективними при лікування хворих на легіонельоз. Найбільш ефективне призначення еритроміцину по 3-4 г щодня. Курс лікування не менше 3 тижнів. Добрі результати отримані при поєднанні еритроміцину (добова доза 3-4 г) з рифампіцином (добова доза 0,9 г).

Для корекції гіпоксії застосовується оксигенотерапія. Протишокові заходи, боротьба з кровотечами і інтоксикацією проводяться загальноприйнятими методами. В разі ускладнення легіонельозу гострою нирковою недостатністю показано проведення гемодіалізу.

У більшості хворих на легіонельоз перебіг хвороби та її наслідки пов'язані з супутніми захворюваннями, що слід враховувати при вирішення питань терапії. Разом з етіотропними препаратами використовуються патогенетичні засоби (дезінтоксикаційна терапія) і методи, спрямовані на підтримку гомеостазу (боротьба з гіпотензією, дихальною і нирковою недостатністю, корекція кислотно-лужної рівноваги, водно-електролітного балансу). Принципи інтенсивної терапії, що застосовуються для лікування легіонельозу, не мають принципових відмінностей від використаних при пневмоніях іншої етіології і інших інфекційних захворюваннях.
Питання специфічної профілактики із застосуванням вакцини знаходяться у стадії розробки.

Необхідна епідеміологічна настороженість відносно контингентів підвищеного ризику інфікування. Це особи, що працюють в будівлях з кондиціонерами; особи, що здійснюють земляні роботи, обслуговуючі системи водопостачання і теплоелектроцентралі.

Велике значення має виявлення резервуару збудника, шляхів утворення водного аерозолю і проведення дезінфекції. Проте, відмічена невисока результативність і короткочасність дії загальноприйнятих засобів для дезінфекції. Ефективне лише підвищення температури води до 60(С для очищення системи.

Господарська діяльність людини і забруднення довкілля привели до зміни природних умов прісноводих водоймів - основної екологічної ніші легіонел, що розширило кордони виживання і репродукції збудника в зовнішньому середовищі. Використання води на користь сучасної цивілізації, в системах кондиціонування, при роботі гідроспоруд, що супроводжуються утворенням водного аерозолю, створило оптимальні умов для розмноження збудника і безпосередню небезпеку зараження людини.

ОРНІТОЗ

Хламідіози – захворювання з гострим або хронічним перебігом, що характеризуються різними ураженнями внутрішніх органів, лімфатичних вузлів, суглобів, а також утворенням запальних гранульоматозних процесів на слизових оболонках.

Збудники належать до роду Chlamydia сімейства Chlamydiaceae. Представники цього класу за своїми морфологічними властивостями займають проміжне положення між бактеріями, рикетсіями і віру​сами. Як і бактерії, хламідії - дрібні кокковидні грамнегативні мікроорганізми, здатні розмножуватися поділом і утворювати спори в несприятливих умовах, чутливі до антибіотиків. На відмінність від бактерій, хламідії є облігатними внутрішньоклітинними паразитами.

Серед хламідіозів виділяють як антропонози, так і зоонози. До антропонозних хламідіозів відносять трахому і паратрахому, урогенітальний хламідіоз, венеричну лімфогранульому, до зоонозних хламідіозів – генералізований хламідіоз, орнітоз та інші. Сприйнятливість до захворювань висока, імунітет ненапружений.

Орнітоз – гостре зоонозне захворювання, що характеризується розвитком синдрому інтоксикації і ураженням дихальної системи. 

Вперше захворювання описане в 1876 році Юргенсеном, отримало назву «Атипова пневмонія». Ріттером був встановлений зв'язок нового захворювання із зараженням від папуг. Спалах інфекції, джерелом якої сталі папуги, завезені з Бразі​лії, спостерігали в 1892 р. в Парижі, унаслідок чого захворювання отримало назву «псітакоз», тобто хвороба папуг. Згодом була вивчена роль багатьох інших видів птахів як джерел інфекції, тому назва захворювання була змінена на «орнітоз». 
 Збудником орнітозу є грамнегативна Chlamydia psittaci. Має сферичну форму, містить ДНК і РНК. За Грамом забарвлюється погано, застосовується забарвлення за Романовським-Гімзою (фіолетовий колір). Chlamydia psittaci є внутрішньоклітинним паразитом, розмножується лише в живих клітинах. Культивують збудник орнітозу в культурах тканини і курячих ембріо​нах, в організмі лабораторних тварин (білі миші). Збудник орнітозу відносно стійкий в зовнішньому середовищі, добре переносить дію низьких температур, проте, швидко інактивується під дією високих температур і дезінфектантів. 

Резервуаром і джерелом інфекції є свійські і дикі птахи. На сьогоднішній день відомо понад 150 видів птахів, які можуть бути джерелом інфекції. Найбільше епідеміологічне значення мають свійські птахи (особливо качки і індички), кімнатні птахи (папуги, канарки і інші дрібні співочі птахи) і особливо міські голуби. Хвора людина для оточуючих небезпеки не представляє. 
Механізм передачі – повітряно-крапельний, можливий пиловий і харчовий шляхи поширення інфекції. Сприйнятливість людей висока, постінфекційний імуні​тет нетривалий і ненапружений, описані повторні випадки захворювання.
Захворювання реєструється на всіх континентах. Частіше хворіють особи середнього і старшого віку. Спостерігається певний професійний характер хвороби: хворіють люди, що контактують з птицями – працівники птахофабрик, зоомагазинів. Захворювання виникають в періоди масового забою птахи, завезення нових партій птахів та інше. При побутовому інфікуванні чіткої сезонності не спостерігається, частіше спостерігаються спорадичні захворювання, хоча можливі й невеликі (родинні) спалахи. 

Інкубаційний період триває 1-3 тижні. Виділяють гостру і хронічну форми хвороби.
Гостра форма орнітозу починається гостро, з підвищення температури до 38-39°С. Спостерігаються всі неспецифічні ознаки синдрому інтоксикації: слабкість, озноб, підвищене потовиділення, міалгія, ломота в суглобах, головний біль. Гярячка носить постійний або ремитуючий характер, триває декілька тижнів. 
Деякі хворі скаржаться болю в горлі, порушення сну і апетиту. Інколи можливі нудота і рідкі випорожнення, або, навпаки, закрепи. Часто на першому тижні хворобі формується гепатолієнальний синдром.

При об'єктивному огляді в частини хворих виявляють явища кон'юнктивіту. Язик потовщений, обкладений, можливі відбитки зубів по краях. Спостерігається схильність до брадикардії і зниженого артеріального тиску. У деяких хворих з'являється безсоння, зміни психо-емоційної сфери (збудження, дратівливість і плаксивість, або, навпаки, загальмованість, апатія), можуть виявлятися симптоми роздратування мозкових оболонок.

Серед ознак ураження легенів найбільш раннім є кашель, сухий або із слизовим мокротинням (3-4-й день хвороби). Хворі скаржаться на відчуття паління за грудиною, осиплість голосу. При розвитку пнев​монії задишка спостерігається рідко, дані перкуссії мізерні, при аускультації вислуховують сухі хрипи, рідше – одиничні дрібнопухірчасті. При рентгенологічному дослідженні органів грудної клітини також спостерігаються неспецифічні зміни: інфільтративні утворення зазвичай в нижніх відділах легенів, а також розширення легеневого коріння, посилення легеневого рисунку. Розсмоктування вогнищ пневмонії відбувається тривало, спостерігається тривалий астенічний синдром. 

Інколи повне одужання настає через 10-15 днів, в інших випадках захворювання стає ремітуючим з подальшими рецидивами. Ранні рецидиви розвиваються через 2-4 тижні після гострої фази, пізні – через 3-4 місяці. В частини хворих орнітоз приймає хронічний перебіг. Розвиток рецидивів і хронічної форми хвороби пояснюється внутрішньоклітинним паразитуванням Chlamydia psittaci. 

До рідких варіантів гострої форми орнітозу відносять також випадки захворювання без ураження легенів, які перебігають з помірною гарячкою, болем в горлі, міалгіями, розвитком гепатолієнального синдрому. Відомі орнитозні серозні менін​гіти, що інколи поєднуються з пневмонією, а також менінгоенцефаліт з розвитком поліневритів, парезів і паралічів (голосових складок, нижніх кінцівок).

Хронічна форма розвивається лише в 10-12% хворих. Клінічна картина характеризується ознаками хронічного бронхіту або уражень інших органів і систем, може тривати багато років.
Описана також генералізована форма орнітозу, яка має загальні з орнітозом етіологічні, епідеміологічні і патогенетичні особливості.
Інкубаційний період коливається від 1 до 3 тижнів. Частіше захворювання починається гостро з підвищення температури тіла до 39-40°С, яке супроводжується ознобом, голов​ним болем, болем у м'язах і суглобах. В подальшому висока гарячка зберігається протягом декількох днів, знижується літично. Хворі скаржаться на сухість в роті, спрагу, нудоту, зниження ап​етиту, порушення сну. 
При огляді хворих звертає на себе увагу блідість шкірних покривів (рідше короткочасна гіперемія обличчя і верхньої частини тулуба), кон'юнктивіт з серозним виділенням, ін'єкція судин склер. З боку серцево-судинної системи спостерігається лабільність пульсу і артеріального тиску. Патології з боку дихальної системи при даній формі хвороби не спостерігається. Сечовипускання прискорене, збільшений добовий діурез, у сечі підвищується вміст білка, лейкоцитів, циліндрів, відзначають гипо- і ізостенурію. Хворі астенізовані, емоційно лабільні. Може виявлятися неврологічна симптоматика у вигляді тремору пальців рук, тремтіння язику при висовуванні, парестезії в кистях рук, невриту трійчастого нерва. Характерний розвиток епісклериту, який виявляється відчуттям печії, «піску в очах», болем при русі очних яблук, інколи зниженням зору. Можливі зміни з боку очного дна.

У загальному аналізі крові виявляють лейкопенію або нормоцитоз, відносний лімфоцитоз і анеозінофілію, ШЗЕ підвищена або в межах вікової норми.

Оскільки виділення хламідій з крові і інших видів патологічного матеріалу представляє певні технічні труднощі, бактеріологічний метод дослідження в діагностиці орнітозу широкого поширення не отримав. Переважно використовується серологічний метод - РЗК і РТГА (парні сироватки), а також імуноферментний аналіз.

Як засоби етіотропної терапії в лікуванні орнітозу і генера​лізованої форми хламідіозу використовуються антибіотики групи макролідів, а саме азітромицин (добова доза 0,5-1г) і еритроміцин (добова доза до 1г), можливе вживання антибіотиків тетрациклінового ряду (наприклад, доксициклин в добовій дозі 200мг). Обов'язковим компонентом лікування є дезінтоксикаційна терапія з використанням кристалоїдних і  колоідних розчинів, протикашльові засоби, полівітаміни, жарознижувальні засоби.

Специфічна профілактика не розроблена. Протиепідемічні заходи включають боротьбу з орнітозом серед свійських птахів, регулювання чисельності голубів, обмеження контакту з ними. Важливим є дотримання ветеринарно-санітарних правил при ввезенні з-за кордону птахів, перевезенню і утримання птахів в птахівницьких господарствах, зоопарках. Хворих птахів знищують, приміщення піддають дезінфекції. Персонал забезпечують спецодягом і дезінфекційними засобами. За особами, що підлягали ризику зараження, встановлюють медичні нагляд терміном на 30 днів. Доцільним є проведення екстреної профілактики доксициклином або тетрацикліном протягом 10 діб (добова доза 200мг). 
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