КАЗАХСКИЙ НАЦИОНАЛЬНЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ.С.Д.АСФЕНДИЯРОВА

МОДУЛЬ «ПРОПЕДЕВТИКА СТОМАТОЛОГИИ ДЕТСКОГО ВОЗРАСТА»

ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ ВНУТРИБОЛЬНИЧНОГО КАНДИДОЗНОГО СТОМАТИТА У ДЕТЕЙ

Каркимбаева Г.А., к.м.н., ассистент
Актуальность проблемы. Исследования внутрибольничных инфекций (ВБИ), обусловленных грибами рода Candida, представляют собой актуальную и сложную проблему для современной медицины. Рост заболеваемости ВБИ связывают с увеличением частоты применения инвазивных процедур, распространением полирезистентных бактерий, изменением структуры заболеваемости, уровнем культуры населения, степенью развития здравоохранения страны и т.д.

По данным Республиканской санитарно-эпидемиологической станции Республики Казахстан, суммарный уровень заболеваемости ВБИ за 2003–2004 гг. составил 0,3–0,4 случая на 1000 госпитализированных больных. При этом зарегистрированы большие различия заболеваемости ВБИ в отдельных регионах республики.

В России (В.И. Покровский и соавт., 2001; Е.Б. Брусина, 2001) этот показатель составил 1,9 на 1000 госпитализированных больных, однако, как считают авторы, разница в уровнях заболеваемости, по сравнению с данными официальной регистрации, выше в 30–40 раз и более.

К особой категории риска возникновения инфекционных внутрибольничных осложнений относятся дети. Частота инфекционно-воспалительных заболеваний у детей, обусловленных грибами рода Candida, достигает 15–30 % в общей этиологической структуре, а отдельные формы, такие как молочница, встречаются с частотой до 64,5 % в грудном возрасте (Г.А. Самсыгина, 2007). Ряд авторов (Г.А. Самсыгина, Г.Н. Буслаева и соавт., 1996) указывают на интенсивную циркуляцию Candida в стационарах, что выражается в высокой частоте носительства грибов среди персонала (до 45 %), новорожденных детей (до 30 %), инфицировании объектов окружающей среды (до 4 %). 

Кандидозный стоматит обычно развивается как осложнение на фоне различных детских инфекционных заболеваний, гормональных нарушений, применения больших доз антибиотиков, которые значительно снижают иммунологическую реактивность организма. По данным Н.М. Блинер (1998), практически каждый третий ребенок, находящийся в стационаре, страдает той или иной формой кандидоза.

В Республике Казахстан проблеме микозов при стоматологических заболеваниях посвящены работы Н.Б. Изенбаева, Т.К. Супиева, А.Л. Котовой (1996); Ш.С. Амировой, Л.Я. Зазулевской (2004); Н.М. Уразгалиевой, М.Т. Копбаевой (2006). Исследованиями С.А. Аханова (2004) установлено, что источниками внутрибольничных инфекций могут являться как сами больные, так и медицинский персонал стационара, являющийся носителем возбудителей, но не имеющий видимых клинических признаков болезни. Именно они представляют потенциальную эпидемиологическую опасность.

Совместные исследования, проведенные в 26 странах мира, показали, что среди 14368 изолятов грибов Candida, выделенных от больных системными микозами в 40 госпитальных лабораториях, получены следующие виды: C.albicans – 69 %, C.glabrata – 10 %, C.tropicalis – 4,2 %, C.parapsilosis – 3,6 %, C.krusei – 1,7 % (С.А. Бурова, 2008). До последнего времени было принято считать, что основными патогенными для человека и эпидемиологически значимыми являются грибы Candida albicans, однако в последние годы, по данным С.А. Буровой (2008), в США, Канаде, Европейских странах, Индии, Тайване подчеркнута возрастающая роль грибов Candida-non-albicans. 

Важной проблемой клинической медицины является кандидоз в условиях детских стационаров. Такие аспекты кандидоза СОПР, как эпидемиологически значимые данные, факторы риска, патогенетические механизмы контаминации грибами слизистых, остаются недостаточно изученными. Практически нат данных по особенностям клинического течения кандидозного стоматита у детей, вызванных госпитальными штаммами. Важность проблемы дали нам основание для проведения исследований по изучению клинико-микробиологических особенностей кандидоза слизистой оболочки полости рта, как следствие внутрибольничного заражения в условиях детского стационара. 

      Цель работы – изучить клинико-микробиологические особенности клинического дечения внутрибольничного кандидозного стоматита у детей с острыми инфекционными заболеваниями.
Материал и методы исследований

В Алматинской детской городской инфекционной больнице (ДГКИБ) клинико-микробиологическому и стоматологическому обследованию было подвергнуто 216 детей в возрасте от 10 дней до 14 лет с различными инфекционными заболеваниями. Все дети были госпитализированы в больницу с различными инфекционными заболеваниями, а кандидоз СОПР развивался как осложнение на фоне основного заболевания.

Из этого количества больных у 86 (39,8 %) в полости рта грибы рода кандида не обнаружены. Остальные пациенты с кандидозом СОПР и кандидоносительством (130 чел., 60,2 %) по механизму развития кандидозного стоматита и выявления кандидоносительства были распределены на 3 группы:

Первая группа – кандидоз полости рта у 34 из 130 детей (26,1 %) развился в результате экзогенного заражения в больничной среде. 

Вторая группа – кандидоз СОПР развился на фоне антибиотикотерапии по поводу основного заболевания (у 45,4 %);

Третья группа – кандидоносители (у 28,5 %). Эту группу выделяли согласно рекомендациям V Конгресса Интернационального общества по микологии человека и животных (Париж, 1971) и VIII Ленинградской микологической конференции (1971). 

При обследовании больных кандидозом СОПР использовали классификацию Н.Д. Шеклакова (1976).

Клиническое обследование больных детей проводили по общепринятым правилам (анамнез, жалобы, лечение, проведенное ранее, наличие в семье аллергических и наследственных заболеваний, заболевания матери на III–IV месяце беременности, срок рождения ребенка, питание, перенесенные заболевания и др.).

Кандидоз полости рта выявляли у детей, госпитализированных в клинику по поводу различных инфекционных заболеваний путем обследования ребенка по общепринятым правилам. Осмотр органов полости рта начинали с обследования состояния красной каймы губ и углов рта. При этом отмечали их рельеф, величину, наличие и характер элементов поражения. При осмотре слизистой оболочки обращали внимание на ее цвет, элементы поражения, состояния выводных протоков околоушных слюнных желез. В очаге кандидозного поражения определяли локализацию, вид и цвет налета, легко ли он соскабливается или не соскабливается, что обнаруживается под ним. Кроме того, выявляли наличие фоновых изменений, состояния слизистой соседних отделов полости рта. О распространенности судили по количеству пораженных анатомических областей. 

Забор биологического материала осуществляли согласно Приказам 
№ 10.05.039-99 и № 420 МЗ РК. Биоматериал для исследования брали стерильным ватным тампоном, смоченным в 1 мл физиологического раствора со слизистых оболочек следующих локализаций: щек (справа и слева), губ (верхняя и нижняя), десен (верхней и нижней челюсти), твердого и мягкого нёба, со дна полости рта, языка, при этом особенно тщательно протирая спинку языка и область, прилегающую к корню языка, при необходимости, – красной каймы губ и углов рта. 
Для выделения культур грибов материал засевали на среды Сабуро и Никкерсона. Используя стандартный метод посева, вращая тампон, сеяли материал на чашку по секторам – с целью дальнейшего подсчета колоний, выросших в первичном посеве на чашке, и выделения чистой культуры гриба. Идентификацию выделенных микроорганизмов проводили общепринятыми методами на основании морфологических, культуральных, биохимических свойств.

Смывы с предметов больничного обихода (с кожи рук детей и мам, ухаживающих за ними) отбирали стерильным тампоном, смоченным в 5 мл физиологического раствора. Поверхность исследуемого объекта протирали и погружали в физиологический раствор, затем встряхивали в течение 5 минут, отжимали. Смывную жидкость по 0,1 мл высевали на питательную среду и рассевали шпателем. Инкубировали при температуре +37ºС в термостате 18–20 часов. Объекты исследований были разделены на 2 группы: 1) живые объекты (больные дети и их мамы); 2) неживые объекты (изделия и предметы медицинского назначения и пользования, отобранные в больничных палатах: постель ребенка, спинка кровати, поверхность стола, тумбочка больного, стакан ребенка, игрушки, ветошь для обработки поверхности стола). При взятии смывов с рук детей и их мам увлажненным тампоном протирали тыльную и ладонную поверхность рук, межпальцевые поверхности, ногтевые ложа и подногтевые пространства.

Определение чувствительности/устойчивости микробов к противогрибковым препаратам, дезинфектантам проводили общепринятым методом (диффузии в агар, серийных разведений). Хемотаксис определяли по модифицированному методу С.М. Лихолетова и соавт. (1986); адгезивную активность – по методу Т.Н. Булгаковой (1984); образование биопленок исследовали по методу Ю.М. Романова (2006). 

Результаты исследований и их обсуждение

Из 130 больных с кандидозным стоматитом и кандидоносительством у 93 процесс развился на фоне острых инфекционных заболеваний. Из них у 59 заболевание возникло после назначения антибиотиков по поводу основного заболевания, у 34 – в результате заражения детей грибами кандида в больничной среде.

При развитии кандидозного стоматита на фоне ОРВИ протекавшей в среднетяжелой форме (11 чел), отмечались все признаки гриппозной инфекции: озноб, головная боль, головокружение, мышечные и суставные боли, повышение температуры тела до высоких цифр (39,5ºС). Были явления крупа и абдоминального синдрома. При осмотре ротоглотки отмечалась отечность, умеренная гиперемия слизистой оболочки, дужек, мягкого нёба, задней стенки глотки, обнаружились точечные кровоизлияния на мягком небе и задней стенке глотки.  
Для иллюстрации приводим выписки из истории болезни больных.

Больная К., 2 года 10 месяцев. В стационар поступила 21.10.06г.  в разгар  болезни  с температурой тела 39ْ С и  выраженными симптомами интоксикации  (вялость, адинамия, нарушение сна, анорексия, бледность кожных покровов, мышечные и суставные боли). При легком надавливании на трагус, ребенок вскрыкивал. 
Анамнез. Ребенок от 2-ой беременности, протекавшей, по словам мамы, без токсикоза. Во время беременности она болела ОРВИ в легкой форме  (срок  указать не может; повышение температуры тела  не более; медикаменты не принимала). До наступления беременности страдала варикозным расширением вен наследственного характера. Роды на 38-й неделе. Вес девочки 2950 г, длина 52 см. На грудном вскармливании находилась до 8 месяцев. В анамнезе имеется указание на нарушение функции желудочно-кишечного тракта.  Девочка была госпитализирована 1,5 года с ожогами II – III степени.

Начало болезни совпало с повышением температуры тела,  затем  присоединились симптомы гриппозной инфекиции (выраженные симптомы интоксикации).  В клинику доставлен  бригадой скорой медицинской помощи.

Стоматологический анамнез.  Ребенок ранее посещала врача стоматолога, который  проводил лечение кариеса путем серебрения  передних зубов на верхней челюсти. Родители остались неудовлетворены результатом лечения, так как это лечение не дало успеха, разрушение зубов прогрессировало. Прорезывание зубов началось в 8-9 месяцев,  их поражение кариесом мама впервые заметила с 2 лет. Множественный кариес отмечается у всех членов семьи. Гигиенический уход за зубами осуществляется нерегулярно. Девочка ранее не страдала молочницей.

Внешний осмотр. На момент осмотра состояние больной средней тяжести, отмечаются все симптомы гриппозной инфекции. Черты лица у больной заострены, кожные покровы бледные, тургор тканей снижен.

Данные внутриротового обследования.  
При осмотре СОПР бледная, отечная, отмечаются отпечатки зубов в области щек, боковой поверхности языка. Язык бледный, сухой.  

На момент обследования прорезалось 19 зубов, 5.5 - отсутствует. Слизистая оболочка десны гиперемирована. Коронки зубов  покрыты обильным мягким налетом, 5.4 – окклюзионная поверхность полностью разрушена; сохранен только небный бугор,  дентин плотный пигментированный;  5.3 – эмаль в пришеечной трети коронки белесоватым оттенком, имеется желтоватое пятно;  5.2, 6.2 – коронки полностью разрушена, дентин сохраняет следы серебрения;  5.1, 6.1 – эмалевые островки сохранены только в пришеечной трети и по режущему краю коронки., дентин в центральной части коронки имеет следы серебрения;  6.3 – на вестибулярной и небной поверхностях – дефекты эмали; дентин коричневатого цвета, плотный;  6.4 – эмаль аплазирована, дентин размягчен, сообщения с полостью пульпы нет,  6.5 – коронка интактна,  эмаль окклюзионной поверхности в области фиссур гипоминерализована, белесоватым оттенком,  7.4 – обширная кариозная полость на окклюзионной поверхности, дентин пигментирован, размягчен,  в 7.3, 8.3 определяются  меловые пятна эмали с вестибулярной поверхности; на окклюзионной поверхности 8.4 кариозная полость небольшого размера. 7.1, 7.2, 8.1, 8.2, 7.5, 8.5 – зубы  интактны.

Кандидозный стоматит у больной выявлен на 3-й день заболевания. При этом наблюдалось диффузное поражение всей слизистой полости рта, в том числе глотки. При поскабливании налет снимался частично.  После удаления творожистого налета, отмечалась ярко гиреремированная слизистая. Обсемененность слизистой  оболочки  составила 1х104 КОЕ на тампоне (рисунок 1).
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Рисунок 1 – Проявления острого псевдомембранозного кандидоза тяжелой степени тяжести на фоне острой респираторной вирусной инфекции, среднетяжелой формы, острый средний катаральный отит 
у больного К., 2 года 10 месяцев
Диагноз: Острая респираторная вирусная инфекция, среднетяжелая форма, острый средний катаральный отит. Острый псевдомембранозный стоматит, тяжелой степени тяжести. Декомпенсированная форма кариеса.
Кандидозный стоматит наблюдали на фоне ОРВИ, среднетяжелой формы, острого среднего катарального отита (у 12), при этом отмечалась высокая температура тела (39–40ºС) и выраженные симптомы интоксикации. При легком надавливании на трагус наблюдали  пронзительный крик детей.
На фоне острого ларингита, стеноз 0 кандидозный стоматит развился у 12 детей. Общее состояние  больных оценивалось, как тяжелое с выраженными симптомами интоксикации и катаральных явлений. 

У 40 детей кандидозный стоматит развился при острых желудочно-кишечных инфекциях, в том числе сальмонеллеза. Эти больные поступали на стационарное лечение в разгар болезни, с температурой тела до +38–39ºС, с выраженными явлениями интоксикации. У детей отмечались срыгивания и упорная рвота от 2 до 6 раз в день, диарея до 10–12 раз в сутки. Общее состояние детей оценивалось среднетяжелое ( умеренный токсикоз и эксикоз).  Слизистая ротовой полости у данного контингента детей была умеренно гиперемированной, отечной, сухой.

Дети с кандидозным стоматитом при ОГС (11 чел.) в стационар поступали со среднетяжелой и тяжелой формами в катаральный период. У них наблюдалась выраженная интоксикация организма, повышенная температура, бледность кожных покровов, кашель, насморк. Регионарные лимфоузлы увеличены, болезненны. В полости рта выраженный катаральный гингивит, гиперемия СОПР. На слизистой полости рта появлялись резко болезненные пузырьки (период высыпаний), усиливалась саливация. Элементы локализовались по всей СОПР, реже – на коже околоротовой области. Неоднократно наблюдались рецидивы высыпаний. Элементы поражений сливались, образуя эрозивно-язвенные и некротические участки слизистой, которые продолжались 3–5 дней. Гингивит сохранялся до 4–6 дней. 
Для иллюстраций приводим выписку из истории болезни.

Больная Е., 4 лет,  поступила на стационарное лечение 08.05.07г. с высокой температурой тела 39ْС и выраженными симптомами интоксикации и катаральных явлений.  У больного ребенка отмечался упорный, грубый, сухой кашель, боль в горле, изменение тембра голоса, охриплость, заложенность носа.

Анамнез. Со слов мамы девочка болеет часто, в анамнезе внутричерепное давление, ОРВИ, герпетическая ангина, пищевая аллергия (на цитрусы).  Заболела внезапно, остро, началось с общего недомогания и повышения температуры. Сразу вызвали бригаду скорой медицинской помощи.

Стоматологический анамнез.  Прорезывание зубов началось с 7,5 мес. В 3 года ребенок часто жаловался на зубную боль. Обращались к стоматологу, но отношение к лечению у девочки было негативным.  Была проведена санация кариозных зубов под общим наркозом в детском отделении ГКБ №5.  Уход за зубами не осуществляют.

Внешний осмотр. На момент осмотра общее состояние средней тяжести: температура тела 390С, кожные покровы бледные, сухой, упорный кашель, насморк, заложенность носа, выделения из носа серозно-гнойные.  
Данные внутриротового осмотра. 
При осмотре ротоглотки отмечалась отечность, умеренная гиперемия слизистой оболочки, дужек, мягкого неба, задней стенки глотки, гной выпот в лакунах.

На момент осмотра: коронки  52, 54, 55, 61, 63, 64, 73, 74, 7.5, 84, 8.5  – лечены,  имеют пломбы на окклюзионных и апроксимальных  поверхностях. На 55, 64, 73 зубах – краевое прилегание пломб нарушено, образовавшиеся  кариозные  полости выполнены размягченным пигментированным дентином, пломбы изменены в цвете. 61 зуб изменен в цвете, по переходной складке на уровне корня имеется свищ с гнойным отделяемым.    

На 3-й день заболевания на фоне антибиотикотерапии развился кандидозный стоматит. Была поражена вся область слизистой  полости рта. При поскабливании налет снимался частично.  После удаления творожистого налета отмечалась гиперемированная поверхность. Обсемененность слизистых оболочек составила 1х104 КОЕ на тампоне.
Диагноз. Острый ларингит, стеноз 0. Острый псевдомембранозный кандидозный стоматит, средней степени тяжести.  Декомпенсированная форма кариеса зубов.
При ежедневном обходе больных, в той же у больной С., которая была госпитализирована в больницу 12.08.2007 с диагнозом ОГС, тяжелой степени тяжести.  На 6-е сутки на фоне эрозивных поражений наблюдали признаки кандидозного стоматита (рисунки 2). Налет был коричневато-бурого цвета, контуры налета характеризовались неровностью. При поскабливании налет легко снимался, обнажая эрозивно-кровоточащую поверхность. По результатам микробиологических исследований был выделен штамм C.pseudotropicalis антимикотикорезистентный.  Для выявления путей передачи, а также источника инфекции нами были исследованы 23 смыва с предметов больничного обихода, а также с «живых» объектов: руки больных детей (их было в палате 4), матерей (в количестве 4-х) и СОПР детей в данной палате.  Наиболее высокий процент  находок грибов Candida было на руках  больного ребенка Е. и больной С., а также на предметах индивидуального пользования: постель, спинка   кровати больного Е. 
Следовательно, источником госпитального кандидозного стоматита у больной С., был больной Е., у которого развился острый псевдомембранозный  кандидозный стоматит на фоне антибиотикотерапии, назначенного по поводу основного заболевания. Удельный вес находок полирезистентных штаммов грибов кандида на руках детей, говорит о том, что руки являются  передаче данонй инфекции от одного больного к другому.
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Рисунок 2 – Проявления острого псевдомембранозного кандидоза тяжелой степени тяжести на фоне острого герпетического стоматита у б-го С.
Кандидозный стоматит на фоне лакунарной ангины (у 7) встречался в возрасте от 8 до 14 лет, которые госпитализировались с выраженными явлениями интоксикации организма. При осмотре ротоглотки наблюдалась яркая гиперемия слизистой оболочки миндалин, дужек, язычка. На увеличенных миндалинах типичные налеты в виде наложений с гладкой или волнистой поверхностью, четко очерченными краями, цвет их белый.
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Рисунок 3 – Проявления лакунарной ангины у б-ной И., 9 лет. 

В зависимости от тяжести течения кандидозного стоматита на фоне острых инфекционных заболеваний дети были разделены на 3 подгруппы.

Первую подгруппу составили 23 (24,7±0,3 %) больных ребенка с легкой степенью тяжести течения кандидозного стоматита. При этом на ограниченных участках гиперемия СОПР рта (язык, щеки, губы, небо и т.д.), точечные налеты белого цвета, в дальнейшем некоторые из этих образований сливались в пленки творожистого вида. Налет легко соскабливался, отмечалась яркая гиперемия слизистой оболочки. Обсемененность СОПР – 1×103 КОЕ/тампоне. 

Вторую подгруппу составили больные в количестве 43 (46,2±0,5 %) со среднетяжелой формой кандидозного стоматита. Эта форма характеризовалась наличием пленочного налета на значительных участках спинки или кончика языка, слизистой оболочек щек, губ, твердого и мягкого нёба. На месте удаленного пленочного или крошковидного налета отмечались эрозивные, кровоточащие поверхности. Обсемененность СОПР – 1×104 КОЕ/тампоне.

Третью подгруппу составили 27 (29,0±1,1 %) детей с тяжелой формой кандидозного стоматита. При этом наблюдалось диффузное поражение всей слизистой с включением мягкого нёба, миндалин, язычка и задней стенки глотки. На спинке языка, помимо грибковых наложений, видны участки, лишенные сосочков. Отечность языка, очаговая гиперемия и исчерченность его продольными и поперечными бороздами. Обсемененность СОПР – 1×105 КОЕ/тампон и более.
При внутрибольничном кандидозном стоматите у детей с острыми инфекционными заболеваниями имело место нарушение целостности эпителиального покрова слизистой оболочки полости рта, которое служило входными воротами для кандид циркулирующих в больничной среде. Основными особенностями клинического течения госпитального кандидозного стоматита является подострое, затяжным характером течение, излюбленной локализацией элемента поражения - чаще передние отделы слизистой оболочки полости рта, при этом обширный бляшечный налет, коричневато-бурого цвета, с неровными краями и обрывками слизистой, состояние слизистой окружающий элемент поражения - чаще эрозивно-язвенные поражения
Грибы рода Candida со слизистой оболочки полости рта были выделены от 130 (60,2 %) из 216 обследованных детей. Среди них доминирующими были C.tropicalis (57,7 %), C.albicans (19,2 %), C.pseudotropicalis (8,5 %), C.parapsilosis (7,7 %) и С.krusei (6,9 %). Частота выделения грибов рода Candida от больных детей с кандидозом полости рта и кандидоносителей при различных инфекционных заболеваниях была неодинаковой.
Количественные показатели обсемененности СОПР детей различными видами грибов кандида имели различия. У больных I группы они колебались в пределах 26,1±0,2×105 КОЕ/мл и более, у больных II группы они варьировали от 13,5±0,2×103 (C.albicans) до 61,0±1,03×4 КОЕ/мл (C.tropicalis). У больных III группы контаминация грибами кандида СОПР не превышала 102 КОЕ/мл.

Грибами рода Candida оказались контаминированы 90 объектов (36,0 %) больничного обихода. Они обнаружены на больничной мебели, на постели, игрушках, руках детей, мам, ухаживающих за детьми. Наиболее часто положительные находки были выявлены на игрушках (46,7 %). В 3 случаях из 10 отобранных проб ветоши для обработки поверхности столов, находящихся в 1 % растворе септолиз форте, был обнаружен рост кандида. Возможно, дезинфицирующий раствор был с истекшим сроком годности. У 37,1 % больных детей постели были обсеменены грибами кандида, спинки кроватей – у 34,3 %, поверхности столов – у 33,3 %, стаканы – у 31,4 %, тумбочки – у 35 %.

Из «живых» объектов грибы рода Candida выявлены с рук детей в 54,3 % случаев, с рук матерей – в 23,3 %. Данные объекты являлись не только факторами, способствующими передаче микроорганизмов в стационаре, но и резервуарами накопления госпитальных штаммов грибов. 

Результаты идентификации грибов показали, что среди 130 штаммов кандид, выделенных от больных, установили наличие 5 видов грибов: C.tropicalis, C.albicans, C.krusei, C.pseudotropicalis, C.parapsilosis. Что касается грибов Candida, выделенных при обследовании предметов обихода больницы, то среди штаммов не выявлено C.krusei. 

Для установления видовых принадлежности кандид были изучены признаки хламидоспоробразования, филаментации и др. Хламиодоспоробразование отмечено у 124 (95,4±0,7). В большинстве случаев эти штаммы идентифицированны как C.tropicalis. Они чаще высевались от больных I группы – 61,8 %, во 
II – 40,7 % и у кандидоносителей 50 % случаев. Более половины всех выделенных дрожжеподобных грибов рода Candida составили С.tropicalis 57,7 % (n=75), (рисунок 4).
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Рисунок 4 – Филаментация и хламидоспоробразование грибов Candida
Результаты проведения теста на образования ростовых трубок (РТ) С.albicans и C.tropicalis, выделенных от больных групп наблюдения и с объектов больничного обихода, существенно варьировали, в зависимости от субстрата. В тканевой среде 199 частота образования РТ была значительно ниже, чем в сыворотке человека. Однако важно, что наибольший процент образования ростовых трубок зарегистрирован у грибов C.tropicalis 50,0 % (n=220), которые имели сужение в месте образования трубки (рисунок 6). При формировании РТ C.albicans сужения трубки, отходящей от бластоспоры, не наблюдалось, составляя – 21,8 % при n=220 (рисунок 5). 
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Рисунок 5 – Ростовая трубка C.albicans
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Рисунок 6 – Ростовая трубка C.tropicalis
Как показал тест образования ростовых трубок, значительный процент штаммов C.tropicalis образовывали РТ, что свидетельствует о патогенности грибов, выделенных не только от больных детей, но и с объектов их окружения. Мы расценили эти данные как свидетельство повышенной вирулентности госпитальных штаммов грибов кандида. 

Адгезивная активность штаммов грибов Candida была выше у больных 
I группы (госпитальный кандидозный стоматит) и у объектов больничного обихода (100 % и 97,0±0,02 % соответственно). Высокоадгезивные штаммы встречались у больных I группы, составляя 79,4±0,2 %; высокий процент среднеадгезивных штаммов был у детей II группы – 79,7±1,3 %; а у кандидоносителей 51,3±1,4 % среди низкоадгезинвых штаммов. Неадгезивные штаммы выявлялись только у C.krusei, у остальных видов в 100 % случаев наблюдалась адгезивная активность. Однако среди всех видов наиболее высокие показатели ИАМ установлены у C.tropicalis и C.albicans (198,4 и 174,3 соответственно).

Описанный многими авторами феномен коадгезии – способности грибов фиксироваться на уже адгезировавшихся клетках гриба, нами был отмечен при исследовании адгезии грибов к клеткам щечного эпителия. Феномен коадгезии часто отмечался у штаммов, выделенных от больных основной группы и с объектов больничного обихода (рисунок 7).
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Рисунок 7 – Феномен коадгезии
Результаты исследования хемотаксической активности штаммов кандида показали более высокую активность у больных I группы (56,7±0,06 %) и объектов больничного обихода (63,6±0,04 %), проявившие положительный хемотаксис к биоптатам СОПР (78,4 %) и языка (73,6 %). Для штаммов II группы и кандидоносителей наиболее аттрактирующими были ткани печени 61,0–56,7 % и кишечника 57,3–56,7 % соответственно.

Установлено, что наибольшее число штаммов с положительным хемотаксисом были среди C.tropicalis. Полученные данные мы расцениваем как возможное усиление патогенности у штаммов, относящихся к группе Сandida non-albicans. Полагаем, что именно C.tropicalis (основной возбудитель кандидаинфекции у обследованных детей) проявляет повышенную патогенность.

При изучении антимикотической чувствительности обнаружено, что самая высокая чувствительность у всех видов наблюдалась к амфотерицину-В (80,7 %, р<0,001), нистатину (75,4 %, р<0,001), наименьшая – клотримазолу (30 %, р<0,001). Наибольшую чувствительность к амфотерицину-В и нистатину проявили C.albicans и C.tropicalis (100 %), выделенные от больных II группы и носителей. Характерно, что штаммы C.pseudotropicalis, C.parapsilosis к клотримазолу проявляли резистентность в 100 %. Процент чувствительных штаммов у C.tropicalis и у C.albicans к остальным антимикотикам варьировал, причем максимальную чувствительность штаммы C.tropicalis, выделенные от II группы больных и носителей, проявляли в отношении флуконазола 81,5±0,2, минимальную – к клотримазолу 43,1±0,6. У штаммов C.parapsilosis и C.pseudotropicalis, выделенных от больных II и III групп, наибольшая чувствительность наблюдалась к флуконазолу (60±0,4, 64,7±0,3), наименьшая – к итраконазолу (64,7±0,3). Штаммы, выделенные от I группы больных, почти на 100 % оказались полирезистентными ко всем изученным противогрибковым препаратам.
При испытании эффективности действия дезинфектантов на штаммах, выделенных от больных госпитальным кандидозным стоматитом и с объектов больничной среды, показали, что 100 % изученных штаммов были устойчивы к 1 % раствору септолиз форте, чем объясняется находка грибов Candida на ветоши. Чувствительных к 2,5 % раствору дезэфекта было у 14,0 % (р<0,01) штаммов. В то же время, 0,2 % раствор люмакс-хлор оказался активным в 100 % случаев.
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  1 - 1%    Септолиз форте

  2 -  2,5% Дезэфект

  3 -  0,2% Люмакс-хлор

Рисунок 8 - Антимикотическое действие дезинфицирующих растворов на штаммы грибов кандида
В последнее время при решении вопроса о механизмах устойчивости 
микроорганизмов изучается способность последних образовывать с той или иной интенсивностью биопленки. Поэтому нами были протестированы 18 штаммов кандид: 9 – штаммов устойчивы к антимикотикам и дезинфектантам и 9 – чувствительных. Результаты показали, что независимо от степени чувствительности/устойчивости штаммов кандида у 83,3 % выявлена способность к образованию биопленок. Однако полирезистентные штаммы образовывали биопленку в 100 % случаев, тогда как чувствительные только в 66,7 %.
Заключение. Кандидозный стоматит развился, как осложнение  на фоне острых инфекционных заболеваний, в ходе наших клинических наблюдений мы выявили ряд особенностей течения кандидозных стоматитов у больных на фоне острых инфекционных заболеваний в условиях детской больницы. 

Нарушение целостности эпителиального покрова слизистой оболочки полости рта у детей, вследствие афтозного стоматита при острой респираторной  вирусной инфекции, острого герпетического стоматита, острых желудочно-кишечных инфекций – в фазе экзикоза, сопровождающейся сухостью слизистой ротовой полости, результат трещины, служит входными воротами для кандид циркулирующих в условиях стационара.

Тяжелое течение острого псевдомембранозного кандидозного стоматита наблюдали на фоне острого герпетического стоматита, для которого характерна триада симптомов: подчелюстной лимфаденит, острый катаральный гингивит и афтозный стоматит, еще присоединяется кандидозная  инфекция, которая утяжеляет течение основного заболевания, удлиняя срок прибытия больных детей в стационаре. 

Клиническое течение госпитального кандидозного стоматита носило подострое течение, с затяжным характером. Главный морфологический элемент – налет, имел бляшечную форму, коричневато-бурого цвета, контуры  фестончатые  ярко-красной окраски. При соскабливании налет легко снимается обнажая эрозивно-кровоточащие поверхности, возвышение только в тех участках, где эрозивно - афтозные  поражения, при этом имеет место отсутствие сухости ротовой полости, при банальной сухости слизистой характерной для кандидоза. 

На основании клинических наблюдений и микробиологических исследований  детей с кандидозным стоматитом на фоне острых инфекционных заболеваний,  впервые предложена авторская  рабочая классификация кандидозного госпитального и негоспитального стоматитов у детей. В основу данной классификации заложен учет этиологического фактора, эпидемиологических аспектов, клинических особенностей течения кандидозных стоматитов в сравнительном аспекте, микробиологическая характеристика выделенных штаммов при определенном кандидозе. При этом ведущими клиническими критериями считались срок появления кандидозного налета, его форма, цвет, консистенция, тяжесть повреждения слизистой оболочки после соскабливания налета.
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