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Выявление и описание значительного количества новых видов и кандидатов в новые виды риккетсий, часть из которых 
не культивируются при использовании моделей, традиционных в риккетсиологической практике, а также климатиче-
ские изменения, ведущие к трансформации биоценозов и нозоареала, диктуют необходимость изменения тактики 
микробиологического мониторинга. Нами предложен новый подход к мониторингу природных очагов клещевых рик-
кетсиозов, использующий комплекс классических риккетсиологических, молекулярно-биологических и эксперимен-
тальных методов. Предлагаемый алгоритм микробиологического мониторинга природных очагов клещевых риккетси-
озов включает четыре этапа: скрининг ДНК риккетсий в клещах и мелких диких млекопитающих; изучение видового 
разнообразия риккетсий, циркулирующих в очаге, в т.ч. в материале от больных; изучение биологических свойств 
риккетсий в популяции конкретного очага; изучение механизмов сохранения популяции риккетсий в очаге.
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The identification and characterization of a significant number of new species and candidates for new rickettsiae species, some 
of which cannot be cultivated using the models traditionally used in rickettsiological practice, as well as climatic changes leading 
to the transformation of biocenoses and nosoareals, require to change the strategy of microbiological monitoring. We have 
proposed a new approach to monitoring of natural foci of tick-borne rickettsioses using a complex of classical rickettsiological, 
molecular-biological and experimental methods. The proposed algorithm for microbiological monitoring of natural foci of tick-
borne rickettsioses includes four steps: screening of rickettsial DNA in ticks and small wild mammals; study of the diversity of 
rickettsial species circulating in the foci, including material from patients; study of the biological properties of rickettsiae in the 
population of a particular foci; study of the mechanisms of rickettsiae population preservation in the foci.
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Я вляясь важнейшим компонентом информационной 
подсистемы эпидемиологического надзора, микробио-

логический мониторинг включает в себя сбор информации о 
циркулирующих в очаге возбудителях, их вирулентных, куль-
туральных, биохимических, иммунологических и генетиче-
ских характеристиках. Также он позволяет отслеживать 

изменения свойств возбудителей, определять характер эпи-
демического распространения новых и завозных вариантов 
возбудителей. По мнению В.В.Шкарина, микробиологиче-
ский мониторинг – это динамическая оценка циркуляции и 
биологических свойств возбудителя инфекционного заболе-
вания [1]. 
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С конца прошлого столетия наблюдается выявление и 
описание большого количества новых видов и кандидатов в 
новые виды риккетсий, что связано с развитием методов 
молекулярно-биологического анализа. Некоторые из 
«новых» риккетсий не культивируются при использовании 
моделей, традиционных в риккетсиологической практике. 
Также с заметными климатическими изменениями связаны 
наблюдающиеся в последние годы изменения в сложивших-
ся биоценозах, что может приводить к изменению числен-
ности и поведенческих характеристик переносчиков, транс-
формации нозоареала [2]. Это диктует необходимость из-
менения тактики микробиологического мониторинга.

Мы предлагаем новый подход к мониторингу природных 
очагов клещевых риккетсиозов, использующий комплекс 
классических риккетсиологических, молекулярно-биологи-
ческих и экспериментальных методов (рисунок), защищен-
ный патентом на промышленный образец (№134323 от 
01.12.2022). 

На первом этапе, в первую очередь это касается не ис-
следованных ранее территорий, мы рекомендуем скрининг 
ДНК риккетсий в клещах и мелких диких млекопитающих с 

применением полимеразной цепной реакции (ПЦР) в реаль-
ном времени с использованием тест-системы «РеалБест 
ДНК Rickettsia species» либо ПЦР с детекцией в электрофо-
ретическом геле с использованием праймеров к гену gltA.

При выявлении ДНК риккетсий на втором этапе монито-
ринга проводится изучение видового разнообразия риккет-
сий, циркулирующих в очаге. Объектами исследования на 
данном этапе являются также образцы крови и биоптаты от 
больных с клиническими проявлениями клещевых риккет-
сиозов. С этой целью необходимо проводить ПЦР с прайме-
рами, амплифицирующими 5 house-keeping генов: gltA, 
ompA, ompB, 16S rRNA, sca4 с последующим секвенирова-
нием по Сэнгеру. В то же время опыт работы нашей лабо-
ратории свидетельствует о том, что при молекулярно-био-
логическом мониторинге риккетсий на эндемичных терри-
ториях выявление Rickettsia raoultii часто «маскирует» при-
сутствие этиологического агента сибирского клещевого 
тифа (СКТ) – Rickettsia sibirica [3]. Этот феномен позволяет 
объяснить высокий уровень заболеваемости СКТ на изуча-
емых территориях при редкой выявляемости ДНК R. sibirica 
при молекулярно-биологическом скрининге в иксодовых 

I. Скрининг территории (клещи, мелкие дикие млекопитающие) / 
I. Screening of the territory (ticks, small wild mammals)

ПЦР с детекцией в электрофоретическом геле / ПЦР в реальном времени (ген gltA) / 
PCR with detection in electrophoretic gel /RT-PCR (gltA gene)

II. Изучение спектра риккетсий, циркулирующих в очаге (клещи, дикие мелкие млекопитающие, материал от больных (биоптат, кровь) /   
II. Study of the spectrum of rickettsia circulating in the outbreak (ticks, wild small mammals, material from patients (biopsy, blood)

III. Изучение биологических свойств риккетсий в популяции конкретного очага:
A) вирулентность для морских свинок;
Б) способность культивирования в развивающихся куриных эмбрионах;
B) �особенности культивирования в культурах клеток (определение адекватных для различных видов риккетсий культур клеток, экспериментальный подбор 

оптимальных параметров (температура, концентрация эмбриональной сыворотки, длительность инкубирования);
Г) �при выявлении отличий от известных видов в результате секвенирования по 5 house-keeping генам – полногеномное секвенирование и филогенетический 

анализ
III. Study of the biological properties of rickettsia in the population of a specific outbreak:

A) virulence for guinea pigs;
B) ability to be cultivated in developing chicken embryos;
B) �features of cultivation in cell cultures (determination of cell cultures adequate for various types of rickettsia, experimental selection of optimal parameters (temperature, 

concentration of embryonic serum, duration of incubation);
D) when differences from known species are identified as a result of sequencing by 5 house-keeping full-genome sequencing and phylogenetic analysis

V. Изучение механизмов сохранения популяции риккетсии в очаге:
A) изучение экологической связи риккетсий и переносчиков с использованием КЭМ;
Б) изучение сохраняемости риккетсий в мелких диких млекопитающих;
B) изучение взаимодействия различных видов риккетсий и других клещевых патогенов в организме переносчика и в организме теплокровного прокормителя

VI. Study of mechanisms of preservation of rickettsia population in the outbreak:
A) Study of ecological connection of rickettsia and vectors using tick experimental model (TEM);
B) Study of persistence of rickettsia in small wild mammals;
B) Study of interaction of different types of rickettsia and other tick-borne pathogens in the organism of the vector and in the organism of warm-blooded host

ПЦР с видоспецифическими
праймерами / 

PCR with species-specific primers

Секвенирование по Сэнгеру с праймерами 
к генам gltA, ompA, ompB, 16SrRNA, sca4 /

Sanger sequencing with primers to the genes gltA, 
ompA, ompB, 16SrRNA, sca4

Изоляция патогенных видов риккетсий 
в биопробе на самцах  

морских свинок /
Isolation of pathogenic rickettsia species 

in a bioassay on male guinea pigs

Положительный результат /  
Positive result

Изоляция риккетсий с различным уровнем 
вирулентности с использованием 

культур клеток /
Isolation of Rickettsiae with different virulence 

levels using cell cultures

Положительный результат /  
Positive result

Положительный результат / Positive result

Рисунок. Алгоритм микробиологического мониторинга природных очагов клещевых риккетсиозов.
Figure. Algorithm of microbiological monitoring of natural foci of tick-borne rickettsioses.
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клещах. Избежать этого позволяет применение метода 
двухраундовой ПЦР с использованием видоспецифических 
праймеров генов gltA и ompA с последующим секвенирова-
нием или применение ПЦР-наборов реагентов «РеалБест 
ДНК R. sibirica / R. heilongjiangensis» (ЗАО «Вектор-Бест», 
Новосибирск).

Всестороннее изучение очага невозможно без изоляции 
штаммов риккетсий. Для изоляции патогенных видов риккет-
сий оптимально использовать классический для риккетсиоло-
гии метод биопробы на самцах морских свинок. При наличии 
клинических проявлений (лихорадки, гиперемии, отека мо-
шонки и увеличения яичек, которые перестают вправляться в 
брюшную полость) проводится вскрытие животных с изъяти-
ем органов для дальнейшего пассирования на других биоло-
гических моделях. Наибольший интерес представляют пахо-
вые лимфатические узлы, яички, селезенка и мозг, наличие 
риккетсий в которых выявляют молекулярно-биологическими 
методами и микроскопией. Для изоляции штаммов патоген-
ных риккетсий с низкой вирулентностью или видов (кандида-
тов в новые виды) с неустановленной патогенностью целесо-
образно использовать культуры клеток [4, 5]. Идентификацию 
выделенных штаммов следует проводить по вышеупомяну-
тым house-keeping генам.

Следующим этапом мы предлагаем проводить изучение 
биологических свойств риккетсий в популяции конкретного 
очага. Исследование вирулентности изолированных штам-
мов для морских свинок включает определение максималь-
ной температурной реакции и ее продолжительности, выра-
женности скротального феномена, минимальной инфициру-
ющей дозы, а также патологоанатомической картины. Мы 
также считаем обоснованным включение исследования 
данного биологического свойства в алгоритм мониторинга 
очагов клещевого риккетсиоза, поскольку с открытием зна-
чительного количества новых видов риккетсий в последние 
годы выяснилось, что не все из них способны культивиро-
ваться в куриных эмбрионах. Изучение особенностей куль-
тивирования изолированных в очаге штаммов включает 
определение адекватных для различных видов риккетсий 
культур клеток, так как известно, что некоторые виды рик-
кетсий, например Rickettsia peacockii, требуют определенных 
видов культур клеток. Кроме того, для каждого нового вида 
риккетсий необходимо проводить экспериментальный под-
бор параметров культивирования: оптимальная температура 
и длительность инкубации, оптимальная концентрация эм-
бриональной сыворотки [5]. При выявлении в результате 
секвенирования по 5 house-keeping генам отличий от извест-
ных видов целесообразно выполнять полногеномное секве-
нирование и филогенетический анализ.

Определение фенотипических свойств штаммов риккет-
сий, циркулирующих в конкретном очаге, помогает правиль-
но оценить характер клинических проявлений и уровень се-
роконверсии у людей. Необходимо учитывать, что преобла-
дание на периферии нозоареала СКТ штаммов риккетсий, 
отличающихся низкой иммуногенностью и вирулентностью, 
проявляется в превалировании заболеваний средней и лег-
кой степени тяжести, а также преобладании у пациентов 
сероконверсии в невысоких титрах [6]. Эта информация по-
зволяет адекватно проводить диагностику и лечение паци-
ентов с присасыванием клещей в анамнезе. 

И, наконец, последним этапом мониторинга мы предлага-
ем проводить изучение механизмов сохранения популяции 
риккетсий в очаге. 

Для определения того, является ли конкретный вид иксо-
дид транзиторным или экологически специфическим векто-
ром, мы предлагаем проводить изучение экологической связи 
риккетсий и переносчиков с использованием клещевой экс-
периментальной модели (КЭМ), а именно: определение уров-
ня трансовариальной и трансфазовой передачи в голодном 
состоянии и после кормления на лабораторных животных, как 
амплифицирующих, так и неамплифицирующих риккетсии 
[7–10]. Высокая эффективность трансовариальной и транс-
фазовой передачи при использовании неамплифицирующих 
теплокровных прокормителей позволяет сделать вывод о воз-
можности сохранения в очаге популяции определенного вида 
риккетсий только за счет вертикальной передачи.

Роль мелких диких млекопитающих в сохранении попу-
ляции риккетсий в очаге напрямую зависит от длительно-
сти риккетсемии в их организмах. Оптимально изучать 
этот процесс с использованием КЭМ, подсаживая на жи-
вотное зараженных клещей для кормления. При отсут-
ствии такой возможности допустимо парентеральное за-
ражение животных. Нами отработана методика кормления 
преимагинальных форм клещей рода Dermacentor на трех 
видах полевок.

КЭМ также позволяет изучать взаимодействие различных 
видов риккетсий и других клещевых патогенов в организме 
переносчика и в организме теплокровного прокормителя. 
Изучение межмикробных взаимодействий на разных стадиях 
развития клещей позволяет выявлять потенциальные синер-
гетические и антагонистические взаимодействия между 
бактериальными сообществами. Нами в эксперименте пока-
зано наличие конкурентных отношений между R. raoultii и 
R. sibirica в клещах Dermacentor marginatus.
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Н о в о с т и  н а у к и

Нематоды против бактерий

Центральная нервная система координирует периферические клеточные реакции на стресс, включая развернутый белко-
вый ответ митохондрий (UPRMT); однако контексты, для которых развилась эта регуляторная способность, неизвестны. 
UPRMT повышается при патогенной инфекции и в метаболическом потоке, и было показано, что обонятельная нервная 
система регулирует устойчивость к патогенам и периферическую метаболическую активность. Поэтому мы задались вопро-
сом, контролирует ли обонятельная нервная система у Caenorhabditis elegans клетку UPRMT неавтономно. Мы обнаружили, 
что подавление одной пары ингибирующих обонятельных нейронов, AWC, привело к устойчивой индукции UPRMT и сниже-
нию окислительного фосфорилирования, зависящего от сигнализации серотонина и опосредованной паркином митофагии. 
Кроме того, абляция AWC придает устойчивость к патогенным бактериям Pseudomonas aeruginosa, частично зависящую от 
фактора транскрипции UPRMT atfs-1 и полностью зависящую от механизма митофагии. Эти данные иллюстрируют роль 
обонятельной нервной системы в регуляции динамики митохондрий всего организма, возможно, в подготовке к постпранди-
альному метаболическому стрессу или патогенной инфекции.
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Olfaction regulates peripheral mitophagy and mitochondrial function. 
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