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Представлена современная концепция эво1
люции роли листерий в инфекционной патоло1
гии человека за более чем 701летний период.
Анализируются основные факторы, определяю1
щие заметный рост заболеваемости листери1
озом в последние годы: контаминация и актив1
ное размножение листерий в продуктах пита1
ния, повышение восприимчивости к листериям
у групп риска на фоне нарушений клеточного
иммунитета. Рассматриваются особенности
внутриклеточного паразитизма и экспрессии

факторов патогенности листерий. Анализ раз1
личных методических подходов к диагностике
листериоза свидетельствует о ведущей роли
бактериологических методов выделения и иден1
тификации L. monocytogenes на основе совре1
менных селективных сред и необходимости их
быстрого внедрения в практику клинических ла1
бораторий и центров санэпиднадзора.

Ключевые слова: листерии, эпидемиоло1
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Current approaches covering the role of listreri1
ae in infectious diseases for more than 70 years are
given in this article. The main factors causing evi1
dent upgrowth of morbidity are analysed. The most
prominent of them are: contamination and active
reproduction of listeriae in food products, increase
of susceptibility in risk groups due to abnormality
cellular immunity. Intracellular parasitism features
and distinctions of listeriae pathogenity are exami1

ned. The analysis of various methodical approach1
es to diagnosis of listeriosis shows the leading role
of bacteriological methods of L. monocytogenes
isolation and identification that are based on usage
of selective media. The introduction of these meth1
ods into the work of laboratories and epidemiology
surveillance centers is strongly advisable.

Keywords: listeriae, epidemiology, pathogeni1
ty, microbiological diagnosis

Листерии давно известны микробиологам, эпи�
демиологам и клиницистам всего мира. Еще
в 1926 г. E.G. Murray и соавт. выделили данный воз�
будитель во время эпизоотии лабораторных живот�

ных в питомнике Кембриджа [1]. Название Listeria
monocytogenes было дано в 1940 г. в честь англий�
ского хирурга D. Lister (1827–1912), разработавше�
го метод антисептики, и одновременно указывало
на наличие моноцитоза, характерного для заболев�
ших кроликов и морских свинок. В 1929 г. листерии
впервые выделены от больного человека, а также от
овец – одного из основных хозяев листерий, с кото�
рыми соприкасается человек [2].

Можно выделить три основных этапа во взаи�
моотношении листерий и человеческой попу�
ляции.
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П ер в ы й – до 50�х годов, когда в мире было вы�
явлено не более 70 случаев листериоза, как прави�
ло, у людей, непосредственно контактировавших с
зараженными животными (работники скотобоен,
фермеры�животноводы, доярки).

В т о р о й – 50–70�е годы. Число случаев листе�
риоза достигает нескольких тысяч. Эта инфекция
рассматривается как весьма опасный зооноз с высо�
кой летальностью, но большинство случаев по�
прежнему связаны с сельскохозяйственными реги�
онами и употреблением сырого молока, контактом
с больными животными, в том числе с грызунами.

Т р е т и й – 80�е годы – по настоящее время.
Многочисленные эпидемические вспышки и

спорадические случаи листериоза в высокоразви�
тых странах мира (США, Великобритания, Швей�
цария, Канада, Франция) были связаны с употреб�
лением готовых продуктов пищевой индустрии
(сыры, особенно мягкие, мясные полуфабрикаты,
салаты и др.), после чего данное заболевание стали
рассматривать как одну из важных пищевых ин�
фекций в мире [3, 4].

Листериоз, как и ранее, не является широко рас�
пространенной инфекцией. По количеству выяв�
ленных случаев он значительно уступает сальмо�
неллезам и кампилобактериозам, но превосходит
их по летальности и тяжести клинического тече�
ния. Так, из 2518 больных листериозом, выявлен�
ных в США в 1997 г., у 20% наступил летальный ис�
ход, а госпитализация больных требовалась в 92%
случаев [5].

В Российской Федерации заболеваемость листе�
риозом официально регистрируется с 1992 г. Число
выявленных больных невелико (30–60 случаев
ежегодно). Как правило, диагностика листериоза
связана либо с работой ветеринаров, либо с энтузи�
азмом отдельных исследователей [6, 7]. Отсутствие
эффективной системы санитарно�эпидемиологиче�
ского надзора за листериозом и неудовлетворитель�
ное качество лабораторной диагностики обуслови�
ли "своеобразный вакуум" между реальной ролью
листерий в инфекционной патологии человека и
практическими исследованиями в этой области
клинической микробиологии в России.

Эпидемиологические и клинические
особенности листериоза

Наиболее полно место и роль листерий в инфек�
ционной патологии человека можно охарактеризо�
вать со следующих четырех позиций.

1. Листерии как возбудители сапрозоонозной ин:
фекции. До 80�х годов ХХ века листериоз рассмат�
ривался как типичный зооноз с фекально�ораль�
ным механизмом передачи возбудителя [8, 9].

Возбудитель листериоза выделен от более 90 ви�
дов диких и домашних животных, птиц, рыб, мол�
люсков, насекомых и клещей. Листерии – частый
компонент фекальной микрофлоры многих млеко�
питающих [10]. Традиционным источником инфек�
ции для человека служат сельскохозяйственные
животные и грызуны.

Данные отечественных и зарубежных исследо�
вателей последних лет свидетельствуют об исклю�
чительно широких адаптивных способностях
листерий, позволяющих им размножаться в сапро�
фитической среде в различных природных субстра�
тах (растительных, почвенных, водных). Листерии
способны к размножению в широком диапазоне
температуры (4–45°С), рН (4,8–9,0) и влажности, в
присутствии NaCl (20%) и 15% СО2. Высокая мета�
болическая пластичность листерий обусловливает
возможность перехода их от сапрофитической фа�
зы к паразитической и наоборот. Эти обстоятельст�
ва наряду с традиционными представлениями о
связи листерий с теплокровными животными поз�
воляют рассматривать листериоз как типичный са�
прозооноз [11].

2. Роль листерий в перинатальной и неонаталь:
ной патологии. Наибольшую опасность листериоз�
ная инфекция представляет для беременных жен�
щин и новорожденных. Она обусловливает выки�
дыши, мертворождение, развитие пороков плода, а
также менингиты, сепсис и пневмонию у новорож�
денных.

В США листериоз у беременных женщин со�
ставляет около 27% от общего числа заболевших
этой инфекцией и около 60% случаев – у лиц в воз�
расте 10–40 лет [12]. Для листерий, как и для дру�
гих факультативных внутриклеточных паразитов
(легионеллы, микобактерии), главную роль играет
клеточный иммунитет. Снижение уровня клеточ�
ного иммунитета во время беременности, особенно
в поздние сроки, обусловливает повышение вос�
приимчивости к листериозной инфекции у данной
группы риска [13, 14].

Листериозная инфекция может развиваться на
протяжении всего периода беременности, хотя
большая часть случаев приходится на третий три�
местр. Болезнь, как правило, протекает как средней
тяжести течения гриппоподобная инфекция. У ро�
жениц, имевших в анамнезе нарушения функции
иммунной системы, листериоз протекает особенно
тяжело (диарея со спазмами мышц живота, рециди�
вирующими болями) и приводит к гибели плода.
Парадоксально, но поражение центральной нерв�
ной системы – наиболее распространенная клини�
ческая форма листериоза – у беременных выявля�
ется крайне редко. Более 20% случаев перинаталь�
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ного листериоза завершается внутриутробной
гибелью плода.

При неонатальном листериозе выделяют листе�
риоз с ранним и поздним началом.

Листериоз с ранним началом как результат
внутриутробной инфекции проявляется в 1–2�е
сутки после рождения в форме сепсиса. Аспирация
инфицированной амниотической жидкости может
привести к поражению легких. Летальность дости�
гает 50%.

Листериоз с поздним началом развивается в
среднем через 10–12 дней после рождения и проте�
кает, как правило, в форме менингита. Эта форма
наиболее характерна при внутрибольничных
вспышках листериоза в родильных домах. Леталь�
ность составляет 20–25% [15].

3. Листерии как возбудители оппортунистиче:
ской инфекции. Для листериоза характерен широ�
кий спектр клинических проявлений. Чаще всего
выявляют клинические формы, связанные с пора�
жением центральной нервной системы, проявляю�
щиеся менингитом или менингоэнцефалитом. Пре�
обладают острые, реже подострые формы. Заболе�
вание характеризуется лихорадкой, возможно раз�
витие лимфаденита и конъюнктивита. Моноцитоз
выявляется не более чем у 30–40% больных [12, 16].

Эндокардиты составляют 5–10% случаев листе�
риозной инфекции у взрослых [17]. Острый гастро�
энтерит описывают при эпидемических вспышках
листериозного сепсиса и при поражении нервной
системы. У ранее здоровых людей листериозный
гастроэнтерит крайне редок [18].

В последние 10–15 лет наиболее значительный
рост числа случаев листериоза отмечается у лиц по�
жилого возраста на фоне сопутствующих заболева�
ний, иммуносупрессивной терапии. На фоне сопут�
ствующих заболеваний или иммуносупрессивной
терапии выявляют такие клинические проявления
листериоза, как инфекция кожи, абсцессы печени и
селезенки, пневмония, миокардит, остеомиелит,
воспаление суставов и др.

Частота случаев оппортунистического листери�
оза не уступает, а, по данным ряда исследователей,
превосходит таковую при перинатальной и неона�
тальной патологии. Наиболее часто листериоз раз�
вивается на фоне онкологических заболеваний, по�
чечной или сердечной недостаточности, диабета.

Листерии не являются ведущими возбудителя�
ми при ВИЧ�инфекции. Но у этой группы пациен�
тов листериоз встречается в 150–300 раз чаще, чем
в общей популяции [3, 12].

Разнообразные клинические проявления листе�
риоза на фоне снижения клеточного иммунитета
при лимфомах, СПИДе, беременности, иммуно�

супрессивной терапии наряду с экспериментальны�
ми данными подтверждают ведущую роль клеточ�
ного иммунитета в развитии листериозной инфек�
ции [13, 19, 20].

4. Листерии как возбудители пищевой инфекции.
До 80�х годов ХХ века наибольшее практическое
значение имела профессиональная заболеваемость
работников животноводческих и птицеводческих
хозяйств или случаи заболеваний, связанных с не�
посредственным контактом с грызунами. В послед�
ние десятилетия большинство крупных эпидемиче�
ских вспышек листериоза с высоким процентом ле�
тальных исходов обусловлены потреблением пище�
вых продуктов, прежде всего сыра, других молоч�
ных продуктов и салатов, в меньшей степени – мяс�
ных, куриных и рыбных изделий [4, 21, 22, 23].

Крупнейшей и наиболее известной является
вспышка листериоза в 1985 г. в Лос�Анджелесе
(США), связанная с употреблением в пищу сычуж�
ного мексиканского сыра, контаминированного
L. monocytogenes, серотип 4в. Всего было выявлено
142 больных листериозом, из них 48 – со смертель�
ным исходом, 130 – с перинатальной и неонаталь�
ной патологией. Эта и другие вспышки, менее зна�
чительные по своим масштабам, но также с высокой
летальностью исходов (20–44%), показали, что в
самой технологии приготовления ряда продуктов
содержится опасность контаминации листериями и
их размножения до высоких концентраций.

Значение пищевого пути передачи листериоза
хорошо иллюстрируют данные Центров по контро�
лю и профилактике заболеваний (CDC, США), по�
казавшие, что 11% всех продуктов, хранящихся в
домашних холодильниках, контаминированы лис�
териями. У 64% больных листериозом в холодиль�
нике был найден по меньшей мере один продукт,
контиминированный листериями. В 33% случаев
выделенные штаммы L. monocytogenes от больных, а
также из продуктов, хранившихся в холодильнике,
имели идентичный молекулярно�генетический
профиль при рестрикционном анализе пульс�элек�
трофорезом. Наконец, более 30% спорадических
случаев листериоза в США были связаны с хранив�
шимися в холодильнике мягкими сырами или по�
луфабрикатами мясных продуктов [24].

Проблема пищевого листериоза помимо меди�
цинского приобретает и существенное социально�
экономическое значение. Изъятие зараженных пар�
тий продуктов из торговли, ограничение их ввоза и
вывоза, остановка производства наносят ущерб в
сотни миллионов долларов США и европейским
странам – экспортерам сыра и мясных продуктов
[17, 25, 26].

В литературе нет данных о контагиозности при
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листериозе. Зараженный человек или носитель ин�
фекции может быть источником только при воз�
никновении неонатальной и перинатальной пато�
логии. Наблюдается вертикальная передача от ма�
тери к плоду, возможно заражение новорожденного
при прохождении через родовые пути. Листерии
выделяют из 5–6% образцов кала здоровых людей
[9,10].

При листериозе у взрослых инкубационный пе�
риод варьирует от 11 до 70 дней. Заражающие дозы
листерий, поступающие с пищей, неизвестны, но в
эксперименте на приматах требовалось не менее
109 КОЕ L. monocytogenes для воспроизведения
инфекции [12].

Терапия больных листериозом

При листериозе терапией выбора является соче�
тание ампициллина [взрослые – 8–12 г/сут в 4 вве�
дения; дети – 200 мг/(кг·сут) в 4 введения] и гента�
мицина [5 мг/(кг·сут) в 3 введения] в течение 2–6
нед в зависимости от клинических проявлений.
При наличии противопоказаний к ампициллину
используют монотерапию ко�тримоксазолом –
15 мг/(кг·сут) в 3 введения [1, 27, 28].

Биология и факторы патогенности листерий

Listeria monocytogenes – небольшая грамположи�
тельная неспорообразующая палочка, факульта�
тивный анаэроб, хемоорганоавтотроф.

Листерии ферментируют глюкозу, каталазополо�
жительны, оксидазоотрицательны. Оптимальная
температура роста – 30–37oС, хотя листерии как
психрофильные микроорганизмы могут расти в ши�
роком диапазоне температуры, начиная от +4oС. При

температуре 20–25oС листерии подвижны за счет об�
разования немногочисленных перитрихиальных
жгутиков. При температуре 37oС жгутики, как пра�
вило, не образуются, и листерии неподвижны [29].

Из шести известных в настоящее время видов
листерий (L. monocytogenes, L. ivanovii, L. innocua,
L. seeligeri, L. welshimeri, L. grayi), только L. monocy:
togenes патогенна для человека и животных, а
L. ivanovii – для животных (табл.1). Хотя известно
не менее 16 сероваров L. monocytogenes, большая
часть случаев заболеваний связана с сероварами 4b,
1/2а, 1/2b [9, 58]. Фаготипирование позволяет оп�
ределить 60–80% выделенных клиниче�
ских штаммов.

Научный аспект интереса к листериям связан с
тем, что эти бактерии стали одной из наиболее по�
пулярных моделей изучения внутриклеточного па�
разитизма [30, 31].

Все этапы взаимодействия с эукариотической
клеткой и внутриклеточной репликации листерий
достаточно хорошо изучены. Они включают:

– взаимодействие листерий со специфическими
рецепторами эукариотической клетки;

– активную индукцию фагоцитоза, в результате
которой бактерия оказывается в первичной фагосо�
ме, окруженная однослойной мембраной;

– лизис первичной вакуоли;
– деление в цитоплазме эукариотической клетки;
– полимеризацию актина, необходимую для пе�

редвижения бактерии по цитоплазме с образовани�
ем характерного "актинового хвоста";

– проникновение в соседнюю клетку путем про�
давливания мембраны и образования "пальцеобраз�
ной" инвагинации в соседнюю клетку;

Таблица 1. Дифференцирующие признаки видов рода Listeria

Признаки L. monocytogenes L. grayi L. innocua L. ivanovii L. seeligeri L. welshimeri L.
murreyi
β�Гемолиз +1 – – + + – –
САМР�тест (Staphylococcus aureus) + – – – + – –
CAMP–тecт (Rhodococcus equi) – – – + – – –
Образование кислоты из: маннитола – + – – – – +
α�метил–D–маннозида + + – – +
L�рамнозы + – d – – d d
растворимого крахмала – + – – +
D�ксилозы – – – + + + –
Гидролиз гиппурата + – + + –
Восстановление нитрата – – – – +
Патогенность для мышей + – – + – – –

Признаки L. monocytogenes L. grayi L. innocua L. ivanovii L. seeligeri L. welshimeri

β�Гемолиз + – – + + –

CAMP�тecт (Rhodococcus equi)

САМР�тест (Staphylococcus aureus)
–
+

+

–

–

–

–

+

–

–

+

–

–

Образование кислоты из:
маннитола – + – – – –

α�метил�D�маннозида + + + – – +

L�рамнозы + –
+ d – – d

растворимого крахмала – + – –
D�ксилозы – – – + + +

Гидролиз гиппурата + – + +

Восстановление нитрата – –
+ – –

Патогенность для мышей + – – + – –

Обозначения: "+" – 90% и более штаммов положительные; "–" – 90% и более штаммов отрицательные; d – 11–89% штаммов по�
ложительные; пробел означает, что определений не проводили; “+” – вариабельный результат.
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– лизис вторичной вакуоли, окруженной двой�
ной мембраной;

– новый цикл деления в соседней клетке.
Известен ряд биологически активных молекул и

поверхностных белков листерий, играющих важ�
ную роль на различных этапах взаимодействия с
эукариотической клеткой (табл. 2).

Лучше всего изучен листериозин О – порообра�
зующий тиолзависимый гемолизин с молекулярной
массой 58 кДа. Листериозин, "главный фактор" пато�
генности листерий, обладает выраженным токсичес�
ким эффектом при заражении лабораторных живот�
ных, вызывая их гибель. При взаимодействии с эука�
риотической клеткой листериозин О участвует в ли�
зисе вакуоли (первичной и вторичной), обеспечивая
свободное деление листерий в цитоплазме.

Фосфатидилинозитол – специфичная фосфоли�
паза С (PlCA), белок с молекулярной массой
36 кДа. Участвует в лизисе мембраны первичной
вакуоли вместе с листериозином О.

Фосфатидилхолин – специфичная фосфолипа�
за С (PlCB), лецитиназа с молекулярной массой
33 кДа. Фермент видоспецифичен для L. monocyto:
genes, участвует в лизисе вторичной вакуоли.

Помимо более изученной мембранолитической
функции перечисленных ферментов имеются дан�
ные об их регуляторной функции на уровне сиг�
нальной трансдукции мембранных белков эукарио�
тической клетки.

Металлопротеаза (mpl) – полипептид с молеку�
лярной массой около 60 кДа. Благодаря металло�
протеазе неактивная форма лецитиназы с молеку�
лярной массой 33 кДа переходит в активную форму
с молекулярной массой 29 кДа.

На этапах инвазии выявлена роль нескольких
поверхностных белков. Интерналин А (InlA), белок
с молекулярной массой 88 кДа, участвует в инвазии
эпителиальных клеток. Интерналин В, белок кле�
точной стенки с молекулярной массой 65 кДа, необ�
ходим для инвазии клеток гепатоцитов, но не эпи�
телия кишечника. По�видимому, экспрессия inlA и
inlB отражает специфику клеточного тропизма ли�
стерий. На этапе инвазии важную роль играет глав�
ный внеклеточный белок Р60. Это муреингидрола�
за, необходимая также для клеточного деления и
выявляемая у всех видов рода Listeria.

Способность листерий индуировать полимери�
зацию актина обеспечивает возможность активного
движения возбудителя по цитоплазме клеток. В
этом процессе участвует поверхностный белок actA
с молекулярной массой 67 кДа, индуцирующий по�
лимеризацию актина.

Гены, кодирующие известные факторы виру�
лентности, расположены на фрагменте хромосомы
размерами около 10 тыс. пар нуклеотидов [32].
Функционально они объединены в 4 оперона
(рис. 1), транскрипция которых полностью (ген
plcA и гены mpl – actA оперона) или частично (hly и
inlAB) находится под контролем регуляторного
белка PrfA [33, 34]. Сам ген prfA может транскриби�
роваться как с двух собственных PrfA�независимых
промоторов, так и в составе бицистронного транс�
крипта, индуцирующегося на промоторе гена plcA.
Это позволяет PrfA контролировать свою собствен�
ную экспрессию.

Гены патогенности листерий активируются, по�
видимому, только в результате получения сразу не�
скольких внешних сигналов, свидетельствующих о

Таблица 2. Факторы патогенности L. monocytogenes

Белок Молекулярная масса, кДа Ген Функция
PrfA 27 prfA Регуляция транскрипции генов вирулентности
Листериолизин О 58 hly Лизис первичной и вторичной фагосомы
PlcA (фосфатидил�инозитол специфичная фосфолипаза С) 36 plcA Лизис фагосомы
Лецитиназа 33 plcB Лизис вторичной фагосомы
Металлопротеаза 57 mpl Посттрансляционная модификация лецитиназы
ActA 67 actA Полимеризация актина
Интерналин, InlB 88,65 inlA, inlB Индукция фагоцитоза

Белок Молекулярная
масса, кДа Ген Функция

PrfA 27 prfA Регуляция транскрипции генов вирулентности
Листериолизин О 58 hly Лизис первичной и вторичной фагосом
PlСA (фосфатидилинозитол –
специфичная фосфолипаза С) 36 plcA Лизис фагосомы
Лецитиназа 33 plcB Лизис вторичной фагосомы
Металлопротеаза 57 mpl Посттрансляционная модификация лецитиназы
ActA 67 actA Полимеризация актина
Интерналин, InlB 88,65 inlA, inlB Индукция фагоцитоза

Рис. 1. Схема PrfA�регулона (стрелками обозначены единицы транскрипции, квадратами – сайты связывания PrfA)
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видов листерий, независимо от их патогенности
для человека. В сочетании с традиционной для се�
рологиче�ских методов исследования относитель�
но низкой чувствительностью и специфичностью,
ретроспективным характером диагностики и ши�
роким распространением бактерионосительства
при листериозе этот недостаток значительно сни�
жает область применения серологических мето�
дов.

Специфика антигенной структуры листерий по�
влияла и на разработку экспресс�методов диагнос�
тики листериоза и выявления возбудителя в про�
дуктах питания. Молекулярные методы экспресс�
диагностики листериоза разрабатываются с боль�
шей интенсивностью, чем иммунологические. Тем
не менее в практике отечественных бактериологов
серологические методы остаются основными. Они
чаще всего используются как методы лабораторной
диагностики листериоза.

Серологические методы диагностики

В табл. 3 представлено распределение сероти�
пов среди видов листерий. L. monocytogenes имеет
одну или несколько общих антигенных детерми�
нант с другими видами листерий, кроме L. wel:
shimeri. Поэтому само по себе установление серо�
типа без применения иных методов не позволяет
установить диагноз инфекции, вызванной L. mono:
cytogenes.

Наиболее перспективным для серологической
диагностики представляется определение антител к
секретируемому фактору патогенности листерий –
листериозину О [36]. Но даже эту более специфич�
ную методику авторы рекомендуют использовать
только для выявления неинвазивных бессимптом�
ных форм болезни при эпидемических вспышках
листериоза.

В России для серологической диагностики ис�
пользуют препараты для РСК, выпускаемые НИИ
ветеринарной вирусологии и микробиологии
(г. Покров, Владимирская обл.), и РНГА, разрабо�
танные Омским НИИ природно�очаговых болез�
ней [40, 56].

В качестве особенности отечественной сероло�
гической диагностики следует отметить, что серо�
вары с 1/2а по 3С, используемые в международной
классификации, объединены в первую серогруппу,
а остальные серовары – во вторую [40]. На наш
взгляд, данная группа методов сохраняет практиче�
ское значение лишь при проведении сероэпидемио�
логических обследований и санитарно�гигиениче�
ских мероприятий на животноводческих объектах
для профилактики листериоза у животных и обслу�
живающего персонала.

попадании возбудителя в эукариотический орга�
низм. Работа в области генетики листерий в насто�
ящее время во многом связана с изучением путей
передачи внешних сигналов, в том числе с иденти�
фикацией низкомолекулярных веществ, контроли�
рующих активность регуляторного белка PrfA.

Способность перемещаться по цитоплазме клет�
ки за счет полимеризации актина и переходить из
клетки в клетку, "продавливая" мембрану, позволя�
ет патогенным листериям преодолевать барьеры
слизистой оболочки кишечника без контакта с ан�
тителами, комплементом и нейтрофилами. Посту�
пая в кровяное русло, возбудитель может переме�
щаться в различные места, поражая преимущест�
венно мозг и плаценту.

Лабораторная диагностика

Листерии не относятся к числу микроорганиз�
мов, культивирование которых представляет ка�
кие�либо трудности. Для этого можно использовать
широкий спектр питательных сред – мясопептон�
ный агар, агар Хоттингера, кровяной агар, трипти�
чески�соевую среду и т. д.

До начала 80�х годов окраска мазков из клини�
ческого материала, выделение культуры на извест�
ных средах в сочетании с серологическими метода�
ми исследования являлись основными компонента�
ми лабораторной диагностики листериоза. Однако
рост числа спорадических случаев и эпидемических
вспышек листериоза способствовал выявлению
многочисленных уязвимых мест традиционной ди�
агностики.

Так, в клинических образцах возбудитель мор�
фологически может быть сходен с дифтероидами и
различными кокками. Известны случаи ложной
идентификации L. monocytogenes в качестве корине�
бактерий, энтерококков и стрептококков и наобо�
рот. Выделение "дифтероидов" из крови или ликво�
ра позволяет клиницисту заподозрить в этом мик�
роорганизме L. monocytogenes, но не более того. При
листериозном менингите окраска мазков из ликво�
ра позволяет выявить возбудитель не более чем в
40% случаев.

Выделение возбудителя из клинического мате�
риала и продуктов питания оказалось малоэффек�
тивным без селективных компонентов и методов.
Поэтому в 80�е годы были созданы селективные
среды и методы, значительно повышающие эффек�
тивность выделения и сократившие сроки иденти�
фикации L. monocytogenes [35].

Анализ серологической структуры листерий
показал, что она крайне неудобна для диагности�
ки. Серотипы листерий не являются видоспеци�
фическими. Они могут быть общими для разных
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Бактериологическая диагностика
и идентификация листерий

При подозрении на листериоз у больных иссле�
дуют кровь и ликвор – при септической форме, ме�
нингитах и менингоэнцефалитах, синовиальную
жидкость – при воспалении суставов, остоомиели�
те, меконий – при заболеваниях новорожденных,
околоплодную жидкость, плаценту, отделяемое ро�
довых путей – у женщин, родивших мертвых или
больных детей.

Выделение культуры L. monocytogenes и ее иден�
тификация являются необходимыми для оконча�
тельного подтверждения диагноза листериозной
инфекции.

Для выделения листерий из клинического мате�
риала и продуктов питания используют селектив�
ные факторы. Наибольшее значение имеют темпе�
ратурный фактор и селективные добавки [3, 35, 37].

Метод холодового обогащения при температуре
+4oС, основанный на психрофильности листерий,
весьма эффективен, но из�за длительных сроков
инкубации (10–60 дней) не может быть рекомендо�
ван для клинической диагностики. В современных
схемах выделения листерий обычно используют
инкубацию при температуре 30oС в течение 24–48 ч
в бульоне с селективными добавками для обогаще�
ния исследуемого образца.

Среди широкой гаммы селективных агентов, ис�
пользовавшихся в разное время для выделения ли�
стерий, наибольшее значение сохраняют ингибито�
ры сопутствующей микрофлоры и дифференциру�
ющие индикаторы, представленные в табл. 4.

Наибольшее распространение для выделения
листерий получили Оксфорд агар и PALCAM агар
[37, 38].

В состав Оксфорд агара входят следующие се�
лективные добавки (в г/л):

эскулин – 1,0,
цитрат железистого аммония – 0,5,
хлорид лития – 15,0,
циглогексимид – 0,4,
колистин – 0,02,
акрифлавин – 0,005,

цефотетан – 0,002,
фосфомицин – 0,01.

В состав PALCAM агара входят (в г/л):
эскулин – 0,8,
цитрат железистого аммония – 0,5,
хлорид лития – 15,0,
акрифлавин – 0,005,
полимиксин В – 0,01,
цефтазидим – 0,02,
фенилрот – 0,08.
В качестве обогатительного бульона обычно ис�

пользуют различные варианты триптиказо�соевого
бульона с дрожжевым экстратом и селективным
компонентом, включающим солянокислый акри�
флавин (0,02–0,01 г/л), налидиксовую кислоту
(0,05–0,01 г/л) и циклогексимид (0,05–0,01 г/л).

Схемы выделения листерий в зависимости от
степени контаминации и количества листерий в ис�
следуемом материале включают либо непосредст�
венный высев на селективный агар, либо обогаще�
ние исследуемого образца на селективном бульоне
при температуре 30oС в течение 24–48 ч с последу�
ющим высевом на селективный агар.

На Оксфорд агаре вырастают черные колонии
L. monocytogenes, окруженные черным ореолом. На
PALCAM агаре колонии листерий серо�зеленые с
черным вогнутым центром. Для них также характе�
рен черный ореол на красном фоне агара. Последу�
ющий анализ характерных колоний, утилизирую�
щих эскулин (в результате чего и происходит по�
чернение среды), позволяет на основании ограни�
ченного числа тестов идентифицировать культуру
L. monocytogenes [25, 35].

Помимо теста на подвижность методом укола в
полужидкий агар при комнатной температуре (лис�
терии подвижны при температуре 18–25oС и непо�
движны при 37oС) особое значение имеют тесты,
позволяющие идентификацию L. monocytogenes
совместить с дифференциацией от других непато�
генных для человека листерий (табл. 5, рис. 2).
L. monocytogenes формирует рамнозу и не утилизи�
рует ксилозу и маннит, обладает β�гемолитической
активностью на кровяном агаре. Весьма информа�
тивен САМР�тест, в котором культура L. monocyto:

Вид Серотипы
L. monocytogenes 1/2A, 1/2B, 1/2C, 3A, 3B, 3C, 4A, 4/AB,
4B, 4C, 4D, 4E, "7"
L. ivanovii 5
L. innocua 4AB, 6A, 6B
L. welshimeri 6A, 6B
L. seelegeri 1/2B, 4C, 4D, 6B

Вид Серотипы

L. monocytogenes 1/2A, 1/2B, 1/2C, 3A, 3B, 3C, 4A,
4/AB, 4B, 4C, 4D, 4E, "7"

L. ivanovii 5
L. innocua 4AB, 6A, 6B
L. welshimeri 6A, 6B
L. seelegeri 1/2B, 4C, 4D, 6B

Таблица 3. Серология видов рода Listeria Таблица 4. Основные селективные агенты,
используемые при выделении листерий

• Теллурит калия
• Налидиксовая кислота
• Хлорид лития
• Акрифлавин
• Эскулин
• Красители (фенилрот)
• Антибиотики (цефтазидим, полимиксин В)
• Циклогексимид
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genes дает положительную реакцию, образуя зону
усиления гемолиза с гемолитическим штаммом
Staphylococcus aureus и, в большинстве случаев от�
рицательную с Rhodococcus equi на чашках с кровя�
ным агаром.

Для идентификации листерий в качестве допол�
нительных тестов используют агглютинацию с поли�
валентной листериозной сывороткой и фаготипиро�
вание с помощью диагностичесого набора типовых
листериозных бактериофагов (L2A и L4A), лизиру�
ющих 60–80% выделенных культур листерий [40].

Для ускоренной идентификации листерий мож�
но использовать идентификационные системы
АРl Listeria (Биомерье, Франция) и их аналоги.
В связи со значительными недостатками серо� и
фаготипирования листерий большое внимание уде�
ляется молекулярному типированию штаммов
L. monocytogenes. Применение пульс�электрофореза
и полимеразной цепной реакции (ПЦР) представля�
ется наиболее перспективным для типирования ви�
рулентных штаммов листерий, хотя их использова�
ние в рутинной бактериологической практике пока
ограничено [41–45].

Методы экспресс>диагностики

Практически весь спектр современных методи�
ческих подходов пытались использовать для уско�
ренного выявления листерий: иммунофлюоресцен�
цию, иммуноферментный анализ, моноклональные
антитела, радиоиммунологический метод, ДНК�
зонды, ПЦР, проточную цитометрию и др. [46–51].
Однако в клинической диагностике листериоза они
не нашли применения.

Основная область использования экспресс�ме�
тодов – выявление листерий в продуктах питания.
Однако и здесь приоритет в соответствии с между�
народными и национальными регламентами
стран – экспортеров продовольствия принадлежит
классической бактериологии, хотя в дальнейшем
поиск новых высокоспецифичных антигенных и
нуклеотидных маркеров может изменить ситуацию.

Определенное значение для клинической
диагностики листериоза имеют автоматизирован�
ные идентификационные системы, в которых инку�
бация в бульоне сочетается с биохимической и био�
физической идентификацией возбудителя. По�
скольку, как правило, L. monocytogenes встречается

Таблица 5. Основные характеристики, используемые для дифференциации Listeria mоnocytogenes
от других видов листерий

Признак L. monocytogenes L. ivanovii L. seeligeri L. innocua L. welshimeri
Ферментация: маннитола– – – – –
ксилозы – + + – +
рамнозы + – – +/– +/–
Бета�гемолиз + + + – –
САМР�тест – усиление гемолиза около штриха: Rhodococcus equi – + – – –
Staphylococcus aureus + – +
Патогенность для человека ВысокаяНизкая Низкая Отсутствует

Признак L. monocytogenes L. ivanovii L. seeligeri L. innocua L. grayiL. welshimeri

маннитола

Ферментация:

– – – – +–

ксилозы – + + – –+
рамнозы + – – +/– +/–+/–

Бета�гемолиз + + + – ––
САМР�тест – усиление гемолиза
около штриха:

Rhodococcus equi –/+ + – – –/+–
Staphylococcus aureus + – + – ––

Патогенность для человека Высокая Низкая Низкая ОтсутствуетОтсутствует

Ферментация
маннитола

L. grayi +

β1Гемолиз на
кровяном агаре

Ферментация
ксилозы

CАМP1тест

L. innocula –

L. welshimeri +

L. ivanovii –

Ферментация
глюкозы

L. seeligeri –

L. monocytogenes +

R. equi +
S. aureus –

R. equi –
S. aureus +

Рис. 2. Схема идентификации видов Listeria spp.
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в исследуемом материале реже многих других ус�
ловно�патогенных микроорганизмов, ее идентифи�
кация требует специальной программы, соответст�
вующей питательной среды и особого внимания к
результатам утилизации углеводов и N�ацетил�
β�глюкозаминидазной реакции [52].

На наш взгляд, при анализе клинического мате�
риала (ликвора, крови, околоплодной жидкости,
плаценты) перспективно применение ПЦР с ис�
пользованием праймеров на основе последователь�
ностей гена листериозина О (hly) или фосфолипа�
зы (plcA). Метод обладает высокой чувствительно�
стью и позволяет выявить возбудитель в течение
нескольких часов [53].

Хотя фрагмент хромосомы, на котором располо�
жены гены, кодирующие факторы патогенности
L. monocytogenes, используемые в ПЦР, сходен с
аналогичным фрагментом L. ivanovii и L. seeligeri, в
наших экспериментах мы не наблюдали перекрест�
ных реакций [54]. Однако опыт применения ПЦР
при анализе клинического материала недостаточен
для практических рекомендаций по его использова�
нию в качестве основного метода диагностики.

Заключение

Приведенные данные свидетельствуют о "мно�
голикой" роли листерий в инфекционной патоло�
гии человека и необходимости дальнейшего совер�
шенствования санитарно�эпидемиологического
надзора и лабораторной диагностики листериоза в
России.

На наш взгляд, быстрый прогресс в этой области
может быть достигнут преимущественно в резуль�
тате объединения усилий в организаторской работе
бактериологов, эпидемиологов и специалистов в

области гигиены питания на следующих ключевых
направлениях :

1) налаживание производства отечественных се�
лективных сред для выделения листерий
(PALCAM агар, Оксфорд агар, накопительный бу�
льон) и других реагентов, необходимых в современ�
ных схемах выделения и идентификации L. monocy:
togenes в соответствии с международными стандар�
тами;

2) регламентация общепринятых методов выде�
ления и идентификации возбудителя соответству�
ющими документами Министерства здравоохране�
ния РФ;

3) регламентирование показателя L. monocyto:
genes для сыра и продуктов животного происхожде�
ния в качестве гигиенического требования, предъ�
являемого к качеству и безопасности пищевых про�
дуктов, и внедрение его в практику текущего сани�
тарно�эпидемиологического надзора; критерий бе�
зопасности – L. monocytogenes не допускается в 25 г
продукта [55];

4) осуществление комплекса мероприятий, по
профилактике листериоза у беременных, включаю�
щих бактериологическое обследование на листери�
оз, особенно в случаях отягощенного акушерского
анамнеза, выполнение рекомендаций по питанию,
исключающих потребление продуктов, в которых
наиболее вероятно размножение листерий (мягкие
и рассольные сыры типов камамбер, рокфор, брын�
за, а также продукты пищевой индустрии для быст�
рого питания, например гамбургеров, не прошед�
ших длительной термообработки перед употребле�
нием), мониторинг за листериями в акушерских
стационарах для профилактики внутрибольнично�
го листериоза.
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