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Лекция 7

Лекция 
Происхождение, эволюция и характеристика патогенных микроорганизмов.
Мы знаем, что в основе инфекционной патологии человека лежит феномен паразитизма – форма симбиоза, обусловленная патогенностью возбудителя.

Патогенность является результатом адаптации микроорганизмов к существованию в организме человека и обеспечивается приобретением возбудителем в ходе эволюции целого ряда свойств и признаков, которые мы называем факторами патогенности.

Естественно, что условия для формирования паразитизма микроорганизмов возникли тогда, когда у них появилась способностью обитать в живой среде других организмов. Возможность реализации такой формы симбиоза существенно увеличилась с появлением 1,5-2 млрд лет назад эукариотов.
Почему это происходит? Потому, что жизнь не терпит пустоты. Если появляется какая-то свободная ниша (биотоп), то всегда находятся желающие там поселиться. Дальнейшая эволюция паразита, а вернее коэволюция этих взаимоотношений паразита и хозяина будет совершенствоваться. Методом проб и ошибок микроорганизм может пройти путь от непатогенного для хозяина вида (комменсала, сапрофита) до условнопатогенного или до патогенного возбудителя инфекционного заболевания. 

Благополучный эволюционный исход для формирования микроорганизмом паразитической формы существования предопределяется соблюдением некоторых принципов симбиотических отношений паразита и хозяина.
Это должны быть разные виды. 

Размеры паразита всегда должны быть меньше, чем организм клетки-хозяина.

Продолжительность жизни паразита должна быть короче, чем у хозяина, а, следовательно, скорость размножения (репродукции) паразита должна быть выше, чем у хозяина.

И еще один очень важный принцип необходим для сохранения вида возбудителя. Грубо говоря, он должен беречь своего хозяина. Если паразит будет очень «жадным» и будет безусловно всегда убивать своего хозяина, это приведет к тому, что он его потеряет – уничтожит биотоп своего проживания и, следовательно, исчезнет сам. Эти принципы как правило соблюдаются во взаимоотношениях между паразитом и хозяином
Можно предположить, что в ходе длительной эволюции паразитические виды исчезали по тем или иным причинам, например, ввиду вымирания вида хозяина и т.п. А при возникновении новых видов организмов несомненно появлялись новые разновидности паразитирующих видов. 
Несомненно, что все существовавшие в ходе эволюции виды эукариотов в той или иной мере были подвержены инфекционным заболеваниям. Так, палеонтологические находки свидетельствуют о том, что древние носороги страдали актиномикозом, динозавры – гнойниками, остеомиелитом и т.д.

Происхождение возбудителей инфекционных болезней человека.
Homo sapience является молодым видом.  Многие из возбудителей инфекционных заболеваний в той или иной форме существовали задолго до появления человека. И в ходе видообразования человек получил ряд инфекций в наследство от наших обезьяноподобных предков. К ним относятся малярия, герпес, стрептококковые инфекции.
Часть возбудителей инфекций (более 300) человек получил от диких животных или в процессе их одомашнивания. Некоторым из них так понравилась новая среда (организм человека), что заболевания ими вызываемые стали антропонозами (натуральная оспа, корь, сыпной и брюшной тифы), а некоторые остались зоонозами, то есть способными вызывать как эпидемии, так и эпизоотии. К последним относятся чума, сибирская язва, туляремия.
Еще одна часть инфекций возникла как результат адаптации к среде макроорганизма свободноживущих во внешней среде микроорганизмов. К ним можно отнести микозы, холеру, мелиоидоз и сап. Последний, в отличие от мелиоидоза, стал облигатным паразитом, утратившим способность к существованию во внешней среде. 

Можно выделить также группу заболеваний, которые возникли из населяющих человеческий организм микроорганизмов – непатогенных, сапрофитов-комменсалов. Это дизентерия, дифтерия, стафилококковая инфекция, полиомиелит, эшерихиозы. 

Характер паразитизма (взаимоотношений возбудителей и макроорганизма) может эволюционировать (изменяться).

При некоторых инфекционных заболеваниях он меняется мало, по крайней мере, на протяжении времени наблюдения человеком. Например, при сыпном тифе. Такое положение, по-видимому, есть результат эволюционно сложившихся устойчивых взаимоотношений сил микро и макроорганизма. Как долго это может продолжаться? Неизвестно. 

Некоторые проявляют тенденцию к хронизации процесса. Например, лепра, сифилис. Это приводит к снижению реактогенности со стороны организма хозяина, ослаблению иммунного ответа, а, следовательно, к более глубокому укоренению и длительному сохранению возбудителя в макроорганизме. Серьезной эпидемической проблемой в настоящее время являются инфекции склонные к латентному бессимптомному течению (ВИЧ, вирусные гепатиты и пр.). 

Пандемии прошлого, приводящие к вымиранию Европы (натуральная оспа, чума, холера), обычно протекали в острой тяжелой форме и быстро приводили к смерти больного. 
С позиции возбудителя это эволюционно невыгодный, опасный путь, так как острое течение предполагает реализацию эффективного механизма передачи инфекции до момента смерти больного. Больной погибает, не успев никого заразить. Это может привести к тому, что возбудитель может исчезнуть как вид. Так и произошло с натуральной оспой. Разработка и использование эффективной вакцины позволило ликвидировать оспу к 1980 году.
Чтобы этого избежать возбудитель должен подвергаться изменениям. Например, изменять антигенную структуру, чтобы иммунная система его не распознавала (грипп, вирусные гепатиты, ВИЧ и пр.). Снижать вирулентность, что приводит к формированию легких форм течения инфекции.  
Так, появившиеся в 20-ом веке разновидности холеры снизили вирулентность по сравнению с классическим серотипом. Отсюда прямая выгода: много носительства – много зараженных, течет дольше и не так выражено – опять-таки больше зараженных.
Таким образом, коэволюция возбудителей и макроорганизма есть вечный путь борьбы. Могут формироваться новые и изменяться старые формы паразитизма, о чем свидетельствует появление, так называемых, «новых инфекций» и «возвращающихся инфекций». 

«Новые инфекции» (инфекционные заболевания) – результат адаптации непатогенных микроорганизмов к паразитической форме существования в организме человека. Чаще всего они имеют эндогенное или животное происхождение. Например, лихорадка Зика, ВИЧ, атипичная пневмония, патогенные разновидности кишечной палочки. 
«Возвращающиеся инфекции» – это заболевания известные ранее, но почти исчезнувшие чаще всего по причине вакцинопрофилактики и наличии средств эффективной терапии. К ним можно отнести туберкулез, ЗППП, детские инфекционные заболевания (корь, дифтерия, полиомиелит, коклюш), и др. 
Известно, что сейчас каждые 3–4 месяца в мире регистрируется появление нового патогена или возврат старого патогена с новыми свойствами.

Появление и распространение «новых» и «возвращающихся» «инфекций» не всегда связано только с повышением адаптивности микроорганизма к организму человека, но также с изменениями в человеческом обществе: увеличение плотности населения, повышение коммуникабельности и мобильности населения, разведение экзотических животных, изменение характера питания, технологии и масштабов разведения домашних животных. Так в Китае за год на рынок поступает около 15 миллиардов цыплят – огромное количество организмов для культивирования новых штаммов гриппа. 

Существенное влияние на появление новых и возвращение старых инфекций оказывают глобальные экологические изменения в природе, которые мы наблюдаем в последнее время. В частности, климатические изменения меняют ареал распространения переносчиков и носителей инфекций, что приводит к появлению инфекционных заболеваний на территориях, где они раньше не регистрировались (лихорадка Западного Нила, конго-крымская лихорадка и т.д.).

Серьезной проблемой стало широкое распространение в медицинской практике лженаучных, альтернативных подходов и просто шарлатанства. Активная антивакцинная пропаганда привела к массовому отказу от вакцинации. На фоне того, что потенциал антибиотиков практически исчерпан, так как возбудители легко вырабатывают устойчивость, это выглядит как суицидная попытка человечества. За последние пять лет на рынок не поступило ни одного вновь созданного антибиотика.   
Парадоксальность проблемы заключается также в том, что, если первоначально Интернет создавался для обмена информацией между учеными, то в последнее время он стал основным источником распространения шарлатанства и нигилизма. К сожалению, не имеющие соответствующего образования пользователи сети зачастую не способны отличить квалифицированный совет доктора или ученого от дезинформации.

Микроорганизмы, которые способны вызывать инфекционное заболевание разделяют на патогенные и условно-патогенные. 

Патогенные микроорганизмы (паразитическая форма симбиоза с организмом человека) имеют следующие признаки. 
1. Могут вызывать заболевание у практически здоровых лиц.
2. Заражение патогенными возбудителями происходит всегда извне, то есть это всегда экзоинфекция.
3. Как правило обладают высокой избирательностью (тропностью) к поражению только определенных клеток макроорганизма. 

4. Обладают набором соответствующих только им факторов патогенности. 

5. Клиническая картина вызванного ими инфекционного заболевания имеет набор характерных симптомов (симптомокомплекс).
6. Вызванные ими заболевания относятся к нозологическим формам инфекционных заболеваний.

Тропность связана с наличием на поверхности патогенных микроорганизмов специфических молекул (рецепторов), которые обеспечивают микроорганизмам способность специфически связываться с молекулами (лигандами) на поверхности клеток определенных тканей макроорганизма. Этим объясняется избирательная способность возбудителей поражать только определенные клетки и определенных систем макроорганизма (вирус гриппа – респираторный тракт, возбудитель дизентерии – ЖКТ, и т.д.). 

Тропность лежит в основе адгезии – начального этапа развития инфекционного процесса. Если возбудитель утрачивает способность к адгезии (прикрепляться к поверхности клеток макроорганизма), то он утрачивает патогенность и не может вызвать инфекционный процесс (заболевание).


Тропность возбудителя определяет место локализации инфекционного процесса (инфекционного очага) в макроорганизме, а факторы патогенности определяют характер возникающих патологических изменений в этом очаге.  А от этого будет зависеть характер тех или иных функциональных нарушений в тех или иных системах макроорганизма, которые мы определяем и наблюдаем, как симптомы заболевания (симптомокомплекс). 

Такие инфекционные заболевания, которые имеют определенную этиологическую причину (возбудитель), характеризуются определенными особенностями развитием инфекционного процесса и патогенеза и особенностями клинического проявления (симптомокомплексом) относятся к нозологическим формам заболеваний (самостоятельная форма болезни, имеющее название: грипп, корь, чума и т.д.).  

В существующей нозологической номенклатуре всех болезней человека, в настоящее время насчитывается св. 20 тыс. заболеваний, в том числе 2,5 тысячи нозологических форм инфекционных и паразитарных заболеваний (вызываемые бактериями и риккетсиями – более 1000, вирусами – около 500, грибами – около 500). 

Условно-патогенные микроорганизмы способны существовать как во внешней среде, так и в организме человека, являясь частью естественных представителей микрофлоры как сапрофиты-комменсалы. Они имеют следующие признаки. 
1. Не могут вызывать заболевание у практически здоровых лиц. Вызывают заболевания либо при снижении общего или местного иммунитета (иммунодефиците), либо, когда они случайно попадают во внутреннюю среду макроорганизма или биотоп, не типичную для условий их проживания. Например, при нарушении целостности анатомических барьеров: условно-патогенная кишечная палочка попадает в брюшную полость или урогенитальный тракт (до 60% урогенитальных заболеваний инфекционной природы вызвано условно-патогенной кишечной палочкой).

2. Заражение условно-патогенными возбудителями может происходит извне и тогда это будет экзоинфекция. Но, если вызывают инфекционный процесс условные патогены, которые априори находились в макроорганизме, то это будет эндоинфекция. 
3. Как правило не обладают высокой избирательностью (тропностью) к поражению только определенных клеток макроорганизма. 

4. Не обладают полноценным набором факторов патогенности, позволяющим им в условиях активного иммунного статуса макроорганизма использовать живые клетки организма в качестве источника питания, нанося им вред.  Такие, как бы, «несовершенные патогены». Заболевание вызвано в большей степени поражением тканей органа в результате массивного размножения условно-патогенного микроорганизма.
5. Отсутствие выраженной тропности и специфической картины патологических процессов приводит к тому, что вызванные им заболевания не имеют характерной локализации инфекционного очага и клинической картины. Как говориться, «где родился – там пригодился».
6. Вызванные ими заболевания в большинстве случаев не относятся к нозологическим формам инфекционных заболеваний.
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