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SISSEJUHATUS

Kéesolev t60 on kokkuvote aspirant E. Tammepo6llu kandidaadi-disser-
tatsioonist «Hemaglutinatsiooni-, hemoluusi- ja Widali reaktsiooni vordlev uuri-
mus koéhutttfuse diagnostikas». Téd on teostatud Tartu Riikliku Ulikooii nak-
kushaiguste ja dermatoloogia kateedris; teaduslik juhendaja prof. med. tead.
doktor, ENSV teeneline teadlane F. Lepp.

Seoses tdnapdeva koOhutllfusevastase aktiivse immuniseerimi-
sega on rea autorite, nagu Stainsneideri [1], Bilibini [2] jt. and-
metel sagenenud kéhututfuse atulpiliste vormide esinemine. Nende
avastamisel tdheldatakse diagnostilisi raskusi, sest ebaselge Kliini-
lise pildi koérval ei paku diagnoosi pustitamisele sageli tugipunkti
ka seroloogilised reaktsioonid ja teised laboratoorsed uuringud.

Kohutiiifuse serodiagnostikas laialdaselt kasutatava Widali
reaktsiooni praktilise rakendamise ja diagnostilise védartuse kohta
on kirjanduses ilmunud palju uurimusi (Krasnopolski [3], Feren-
bach [4], Erez ning 2upanenko [5], Ld&skovtsev [6] jt.), kus pee-
takse Widali reaktsiooni peamisteks puudusteks selle madalat
tundlikkust, hilinemist ja mittekillaldast spetsiifilisust. Nii sai
Ldskovtsev [6] vaktsineeritud 'k6hutuifushaigetel positiivse Widali
reaktsiooni 71%-1 juhtudest (autor luges Widali reaktsiooni posi-
tilvseks alates tiitrist 1: 100). Vaktsineerimata kohuttUfushaigetel
oli positiivseid reaktsioone 4,4—4,6% vOrra rohkem, StainSnei-
deri [1] andmetel oli Widali reaktsioon 1:200 ja k&rgemas tiitris
positiivne ainult 65,67%-1 vaktsineeritud k&huttiufushaigetel.

Widali reaktsioon ei kuulu kohutiidfuse varaste diagnostiliste
reaktsioonide hulka, sest ta muutub positiivseks alles teisel haigus-
nadalal. Viimasel ajal esineb aga rea autorite, nagu StainSnei-
deri [1], Ldskovtsevi [6] jt. viiteid sellele, et kohutiiifusevastane
vaktsineerimine pdhjustab veelgi suuremat Widali reaktsiooni hili-
nemist. Autorid on leidnud, et vGrreldes vaktsineerimatutega muu-
tub suhteliselt suuremal arvul vaktsineeritutel Widali reaktsioon
positiivseks alles 3. haigusnadalal. Sagedast Widali reaktsiooni
hilinemist on Kkirjeldatud iaste kéhutlifusesse haigestumisel. Nii
said Cassoute, Montus ning Pierron [7] positiivseid Widali reakt-
sioone alles 20,—30. haiguspéeval ja seda sagedamini, mida noo-
rem oli laps. Ka (k6hututfuse antibiootiline ravi kutsub esile posi-
tilvse Widali reaktsiooni hilinemise. Horni [8] andmetel takistab
antibiootikumi bakteriostaatiline toime endoloksiini moodustamist.
Selle tdttu on pidurdatud immuunsuse kujunemine ja Widali reakt-
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sioon vOib muutuda positiivseks alles 5. v8i 6. haigusnadalal vdi
veelgi hiljem. Antibiootikumide ravi algul tdheldas nimetatud
autor vahel isegi O-aglutiniinide tiitri langust.

Widali reaktsiooni mittekullaldane spetsiifilisus on sageli kdhu-
tiufuse eksidiagnooside pdhjuseks. Erezi ning Zupanenko [5] ja
Krasnopolski [3] andmetel andsid temperatuuriga kulgevad haiges-
tumised, nagu gripp, miliaarne tuberkuloos, pneumoonia jt. kuni
30% mittespetsiifilisi Widali reaktsioone. Sellisel mittek6huttufus-
diagnoosiga haigusjuhtudel, kus oli toimunud eelnevalt kd&hu-
tiufusevastane vaktsineerimine, ulatus Widali reaktsiooni tiiter
monikord isegi seerumilahjendusteni 1:400 ja 1:800.

Atulpilisest haiguskulust Ja diagnostilistest raskustest tingi-

suhteliselt hilineb kdhutiiifushaigete, eriti aga vaktsineeritud
kdhutuufushaigete hospitaliseerimine. Nii saabus StainSneideri [1]
andmetel ikliinikusse 5.— 10. haiguspdeva vahemikus ainult 33,3%
vaktsineeritud kdhuttiufushaigetest, kuna samal ajavahemikul vakt-
sineerifnatuid kdhutulfushaigeid hospitaliseeriti 49,7%..

Esitatud faktid kohustavad meid otsima wuusi tundlikumaid,
varasemalt positiivseid ja spetsiifilisemaid seroloogiiisi reaktsioone!
rtnlislaitaksid kaasa kohuttufuse tdpsemale ja varasemale diagnos-
ikale.

Viimasel ajal on dksiikud autorid kirjeldanud kéhutliGfuse diag-
nostikas hemaglutinatsiooni- ja hemoliusireaktsiooni. Esmakord-
selt tegi seda Kravtsenko [9], otsides hemaglutinatsioonireaktsiooni
abil spetsiifilist polisahhariidi haige eritistest. Sensibiliseeritud
punaliblede hemoluusi aga kasutasid kohutiufuse diagnostikas
LJaS- Le Minor ning Grabar [10], kes tdestasid selle reaktsiooni
abil haige veres spetsiifiliste antikehade olemasolu. Kirjanduse
f.~metel pildusid kéhutltifushaigete hemaglutinatsiooni- ja hemo-
lhUsireaktsiooni-alased uurimused peamiselt metoodikasse puutuvate
kisimuste ja uksikute haigusjuhtude uurimistega.

Kirjanduse andmetest ei selgunud hemaglutinatsiooni- ja hemo-
Jliiusireaktsiooni diagnostiline vaartus. Reaktsioone ei ole teostatud
dinaamiliselt ega seostatud nende tulemusi haiguskuluga. Ka
antigeenide valmistamise ja nende punaliblesid sensibiliseerivate
omaduste ning tingimuste .kohta esinesid kirjanduses vaga erinevad
seisukohad. Nii said L. ja S. Le Minor ning Grabar [10] Salmonella
typhosa suspensiooni dhetunnisel kuumutamisel 56° C juures puna-
ii  u sensibilseeriva O-antigeeni. Corvazier’i [11] andmetel andis
alles bakterite suspensiooni 10-minutiline kuumutamine 90° C juu-
res O-antigeenile punaliblesid sensibiliseerivad omadused, mitte
aga madalam temperatuur.

Punaliblesid sensibiliseerivate antigeenide saamiseks on osa
autoreid rakendanud mikroobide suspensiooni alkaalset hidrolisi,
mille tingimustes paistsid samuti silma suured erinevused N4iteks
teostas Kravtsenko [9] hadroliusi 2-n, Sokolov [12] 0,4-n kuni
0*8-n ja Chang [13] 0,2-n naatriumh(drokstuidi kontsentratsioonis
keemistemperatuuril.
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Tuginedes kirjanduses esinevatele lunkadele ja lahkarvamus-
tele, mis esinevad kohutiufuse diagnostikas hemaglutinatsiooni- ja
hemoliusireaktsiooni rakendamisel ja hindamisel, pilstitas ké&es-
oleva t66 autor endale jargmised Ulesanded:

1 Selgitada hemaglutinatsiooni- ja hemoliusireaktsiooni abil
Salmonella typhosa antigeenide punaliblesid sensibiliseerivaid
omadusi ja sensibiliseerimise tingimusi.

2. Vdordlevalt uurida ja hinnata Typhus abdominalis’e diagnos-
tikas hemaglutinatsiooni- ja hemoliisi- ning Widali reaktsiooni
seoses haiguskulu, vaktsinatsiooni ja batsillikandlusega.

3. Hinnata antikehade ilmnemise ja esinemise dunaamikat
kdhuttufushaigetel ja vaktsineeritutel.

METOODIKA

Hemaglutinatsiooni- ja hemolilsireaktsioonide teostamiseks
vajalike antigeenide valmistamisel kasutati kahte standardtive —
Salmonella typhosa 0-901 ja Salmonella typhosa Vi-i ning uhte
autori poolt isoleeritud tiive, mida tahistati tingméargiga Ty-3. Uht-
lasi madrati kindlaks viimase biokeemiline aktiivsus, antigeenne
struktuur ja virulentsus. Téds kasutati nimetatud tivede 24 tunni
vanuse kultuuri suspensioone fusioloogilises lahuses tihedusega
2,5 miljard/ml.

Antigeenide, valmistamisel kuumutati vesivannil 1 tunni valtel
Salmonella typhosa 0-901 suspensiooni temperatuuril 100°C ja
Vi-i suspensiooni temperatuuril 56—60° C. Kui kontrollkulvid olid
steriilsed, loksutati klaaskuulikestega kolvis Vi-antigeeni 160— 180
korda minutis 5 tundi. Seejarel antigeenid tsentrifuugiti 3000 t/m
ja kasutati pealmist selget vedelikku punaliblede sensibiliseeri-
miseks.

Ty-3 antigeeni valmistamisel lisati iga 5 ml mikroobide suspen-
siooni kohta 0,1 ml naatriumhudroksuldi kullastatud lahust
(52,2% 20° C) ja kuumutati sellist leelistatud mikroobide suspen-
siooni vesivannil kuni vee keemiseni. Pdarast antigeeni jahtumist
lisati indikaatorina 0,5%-Hse rosoolhappe alkoholilahust, arvestu-
sega 2 tilka iga 5 ml antigeeni kohta ning neutraliseeriti antigeen
Acidum aceticum glaciale’ga ja 10%-lise Natrium carboni-
cum’iga kuni saadi antigeeni pusiv kerge roosakas vérvivarjund
(pH 7,2—7,6). Lo0&puks filtreeriti antigeen helvete kdrvaldamiseks
labi steriilse vati ja kasutati punaliblede sensibiliseerimiseks.

Widali reaktsiooniks kasutati Leningradist Vaktsiinide ja See-
rumite Teadusliku Uurimise Instituudist saadud tuifuse H- ja
O-diagnostikumi. Vi-antigeeniks oli Salmonella typhosa Vi-3
eluskultuur.

Punaliblede sensibiliseerimisel lahjendati O- ja Vi-antigeen
fusioloogilises lahuses 1: 10, Ty-3 tivest valmistatud antigeen aga
lahjendati 1:20. Iga 10 ml antigeeni lahjenduse kohta lisati 0,2 ml
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oina vOi inimese 0-grupi vere pestud punaliblesid, loksutati 0(ht-
laseks suspensiooniks ja asetati 2 tunniks termostaati temperatuu-
ril 37° C sensibiliseeruma, loksutades neid iga poole tunni jérel.

Peale sensibiliseerimist eraldati punalibled antigeenist 3-kordse
pesemisega fisioloogilises lahuses ja valmistati 2%-line suspen-
sioon, mida sailitati +4 — j-6°C temperatuuril ja Kkasutati

N pédeva piirides hemaglutinatsiooni- ja hemollisireaktsiooniks.

Uurimismaterjalina kasutati inimvere seerumeid, millised eel-

inaktiveeriti ja adsorbeeriti oina mittesensibiliseeritud puna-
libledega. Uuritavatest seerumitest valmistati fisioloogilise lahu-
sega kahekordselt tdusvad lahjendused alates 1:20 kuni 1:5120.
Sééraseid lahjendusi valmistati 6 rida, kusjuures rea iga katse-
klaas sisaldas seerumi lahjendust 0,2 ml. Hemaglutinatsiooni-
reaktsiooni teostamisel lisati kolmele seerumi lahjenduse reale
0,05 ml (1 tilk) kas 0-, Vi- vdi Ty-3 antigeeniga sensibiliseeritud
punaliblede 2%-list suspensiooni. Hemoliusireaktsiooni puhul
lisati seerumi lahjendustele 0,1 ml (2 tilka) sensibiliseeritud puna-
liblede 2%-list suspensiooni ja 0,2 ml adsorbeeritud komplementi
lahjenduses 1:10. Peale punaliblede juurdelisamist kujunesid
hemaglutinatsioonireaktsiooni lopplahjendused 1:25, 1:50 jne.
kuni 1:6400. Hemoluisireaktsiooni lopplahjendused olid 1:507
1:100 jne. kuni 1:12800. Lisaks eelnevale teostati Vi-hemagluti-
natsioonireaktsioon ka seerumi lahjenduses 1:125 ja Vi-hemo-
liusireaktsioon lahjenduses 1:25.

Hemaglutinatsioonireaktsiooni juures rakendati kahte kontrolli,
mille abil tehti kindlaks nii sensibiliseeritud kui ka mittesensibili-
seeritud punaliblede spontaanne aglutinatsioon.

Hemolullsireaktsiooni puhul kasutati kolme kontrolli. Nendest
kahega tehti kindlaks sensibiliseeritud ja mittesensibiliseeritud
punaliblede spontaanne luus, kuna kolmas kontroll nditas komple-
mendj poolt pdhjustatud mittespetsiifilist hemoluusi.

Koik katseklaasid loksutati, asetati 1 tunniks termostaati tem-
peratuuril 37° C ja loeti siis esialgsed tulemused. Tulemuste I6plik
lugemine toimus pérast reaktsioonide 12— 14-tunnist toatempera-
tuuri tingimustes hoidmist.

Positnvse hemaglutinatsioonireaktsiooni puhul leidus katse-
klaasi pohjas sakilise &arise ja krobelise pinnaga punane Kketas,
mis olenevalt reaktsiooni tugevusest varieerus oma ldbimdddult]
kattes tugevasti positiivse reaktsiooni korral kogu katseklaasi pdhja
kumeruse. Kontrollide ja negatiivsete reaktsioonide puhul esines
katseklaasi pohjas terava piirjoonega vdike sile ketas,"” mis katse-
klaasi raputamisel resuspendeerus haihtuva pilvekesena (vt. foto).

L&htudes kaalutlustest, et homoloogiliste punaliblede kasuta-
mine lubab teataval mdéral lihtsustada metoodikat, teostati osadel
uuringutel paralleelselt oina vere punaliblede hemaglutinatsiooni-
reaktsioonile ka hemaglutinatsioonireaktsioon inimvere O0-grupi
punalibledega. Viimase metoodika oli uldiselt analoogiline (lal-
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Foto. Hemaglutinatsioonireaktsioon katseklaasides.

kirjeldatuga, erinedes esitatust ainult uuritavate seerumite adsorpt-
siooni drajatmise osas.

Paralleelselt  hemaglutinatsioonireaktsioonile katseklaasides
teostati kdigile uuritud seerumitele veel hemaglutinatsioonireakt-
sioonid esemeklaasil. Selleks asetati rasvavabale esemeklaasile
4 tilka inaktiveeritud ja adsorbeeritud uuritavat seerumit lahjen-
duses 1:5. Neist kolmele tilgale lisati vordsel hulgal 0-, Vi- ja
Ty-3 antigeenidega sensibiliseeritud oina punaliblede 2%-list sus-
pensiooni. Neljandale uuritava seerumi tilgale lisati kontrollreakt-
siooniks oina mittesensibiliseeritud punaliblesid. Seerumi ja puna-
liblede tilgad segati esemeklaasi kallutustega ja jélgiti toatempe-
ratuuri tingimustes 10 minuti jooksul hemaglutinatsioonireaktsiooni
tekkimist.

Hemaglutinatsioonireaktsioon esemeklaasil ilmnes positiivsete
seerumite puhul 1—3—5 minuti jooksul, andes paljale silmale sel-
gesti maéargatava punaliblede sdmeruse v@i helbelisuse. Negatiiv-
sete seerumite korral jai punaliblede suspensioon taiesti homo-
geenseks v8i andis kahtlasi s6merusi alles 10 ja rohkem minuti
parast.

Widali reaktsioon teostati vastavalt Gldtuntud meetodile. See-
juures kasutati O- ja H-antigeenina vastavaid diagnostikume, kuna
Vi-antigeeniks vdeti Salmonella typhosa Vi-i 20 tunni vanune
lihtpdikagarilt filisioloogilise lahusega mahauhutud suspensioon
tihedusega 500 milj./ml.

TOO TULEMUSED JA ARUTELU

Hemaglutinatsiooni- ja  hemoluisireaktsiooni  diagnostilise
vaartuse Oigdks hindamiseks uuriti 'kdesolevas téds vereseerumeid
224 isikul. Nende hulgas oli 75 k&hutllfushaiget, 20 kdhutiufust
pddenut, 10 kdhututfuse batsillikandjat, 69 kdhutiufuse vastu vakt-
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sineeritut ja 50 mittdkdhuttiufus-diagnoosiga haiget. Nendele teos-
tati 562 seroloogilist uuringut.

Peale kohutuiufuse batsillikandjate ‘'kuulus enamik uurituist
7— 18-aastaste vanuserihma. Batsillikandjad olid enamikus vanema-
ealised naised. Reaktsioonide tdpsemaks omavaheliseks vordlu-
seks ja antikehade dunaamika jalgimiseks teostati peaaegu
kdigile kdhutiifushaigetele korduvaid seroloogilisi uuringuid. Uhe-
kordseid uuringuid oli 0,6.7%. Kohutulfushaigete keskmiseks hos-
pitaliseerimise pé&evaks osutus 10. haiguspdev. Hilisest hospitali-
seerimisest tingituna uuriti suhteliselt rohkem haigeid (45,33%)
teisel haigusndadalal.

Kohutlufushaigetest oli eelnevalt vaktsineeritud 23 ja vaktsi-
neerimata 52. Retsidiive esines 20%-I uuritud juhtudest. Keskmiselt
tekkis retsidiiv 27. haiguspéeval, kusjuures temperatuuri languse
ja retsidiivist tingitud uue tdusu vaheline intervall oli keskmiselt
11,6 péeva. Retsidiiv kestis umbes 9 pdeva. Tusistusi, samuti ka
kaasuvaid haigusi tdheldati 13,33% uuritud koéhutlufusjuhtudest.

Kdigil uuritud kohutulfusjuhtudel tugineti diagnoosi pdstita-
misel kliinilistele ja laboratoorsetele uurimisandmetele. K&hutitfus-
haigetel saadi palpatoorselt sedastatav maksa ja pdrna suurene-
mine vastavalt 81,3% ja 44% juhtudest. Meteorismi téheldati
86,6%-1 juhtudest.

Vereanalliusidest leiti leukopeeniat 68%, milleks vdeti Gorjaevi
lugemiskambris loetud leukotsuutide arv alla 5000 mm3 Mo6ddukas
vere settereaktsiooni kdrgenemine (15—30 mm/t) saadi 36% hai-
getel. Viimane madarati PantSenkovi jargi.

Diazoreaktsioon oli positiivne 54,7%-l juhtudest.

Bakterioloogiline leid osutus positiivseks 34 haigel.

Seroloogilistest reaktsioonidest oli hemaglutinatsioonireaktsioon
diagnostiliselt positiivhe 96,6%-1, hemollisireaktsioon 92,7%-1 ja
Widali reaktsioon 83,1%-1 uuringutest.

Kohutltfushaigetest 40% lahkus haiglast tervistunult, 58,67%
paranenult ja ainult 1 haige suri, mis nditab tdnapéeval antibiooti-
lise ravi perioodil kéhutltfuse suhteliselt head prognoosi.

Teise uuritava rihma moodustasid vareni kdhutiufust pédenud
isikud, keda enamail juhtudel uuriti 1 aasta pérast haiguse pddemist.

Jargnevalt uuritud kohutlifuse batsillikandjatest oli 9 juhul
tegemist kroonilise kéhutiitifuse batsillikandlusega. Uhel juhul osu-
tusid saneerimisjargselt teostatud analiiiisid negatiivseks ja ta arvati
tingimusi luhiajaliste batsillikandjate hulka. VVaarib veel tdhelepanu,
et uuritud batsillikandjatest 80% ei olnud eelnevalt kdhutiitifust
pddenud, mida peetakse problemaatiliseks. Bilibini [20] ja Dro-
binski [14] arvates peab kroonilisele batsillikandlusele tingimata
eelnema kohututufuse pddemine kas siis kliiniliselt tuupilise, attlpi-
lise vGi ambulatoorse vormi ndol. On v@imalik, et ka antud juhtudel
kulges kdhutitfus ambulatoorses vormis, ilma et haiged ise sellest
oleksid olnud teadlikud.

Kohututfuse vastu vaktsineeritutest, kes kuulusid jargmisse



uuritavasse rihma, oli esmakordselt vaktsineeritud 28,98% ja re-
ning kordusvaktsinatsiooni-jargselt uurituid 71,02%.

Mittek6hutlitifus-diagnoosiga haigete hulka kuulusid tuberku-
loosi, gripi, meningiidi, koletsistiidi, malaaria, poliomdueliidi jt.
diagnoosidega haiged, kellel aga enamikul esines kdhutiufuse kaht-
lus ja alles hilisemal kliinilisel uurimisel pistitati mittekdhutitfus-
diagnoos.

Antigeenide valmistamine ja punaliblede sensibiliseerimine

Nagu Kkirjanduse osas selgus, esineb hemaglutinatsiooni- ja
hemoliusireaktsiooni metoodikas paljude autorite mitmeti lahkumi-
nevaid seisukohti nii punaliblesid sensibiliseerivate antigeenide
valmistamise ja kasutamise kui ka punaliblede sensibiliseerimise
tingimuste kohta. Ratsionaalse hemaglutinatsiooni- ja hemoludisi-
reaktsiooni metoodika véljatootamiseks ja kirjanduses valitsevate
erinevate seisukohtade lahendamiseks teostati rida lisauuringuid.
Selgus, et Salmonella typhosa O-antigeenil, mida oli kuumutatud
neutraalses keskkonnas 70° C temperatuuri] 15 minutit, ei ole puna-
liblesid sensibiliseerivaid omadusi. Viimased ilmnesid alles poole-
tunnisel 70° C temperatuuris kuumutamisel. Optimaalselt punalib-
lesid sensibiliseeriv O-antigeen saadi suspensiooni thetunnisel kuu-
mutamisel 100° C temperatuuril, kusjuures kuumutusaja pikenda-
mine hemaglutinatsiooni- ja hemolllsireaktsiooni tiitrit enam ei
téstnud (joon. 1).
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Analoogilisi katsetulemusi on saanud ka Neter, Bertram jt. [15]
ja Huber, [16], kelle jadrgi O-antigeeni optimaalsete punaliblesid
sensibiliseerivate omaduste kujunemiseks on vajalik antigeeni kuu-
mutamine neutraalses keskkonnas 100° C temperatuuril.

Kui punaliblesid sensibiliseeriva antigeeni valmistamisel kuu-
mutati mikroobide leelistatud suspensiooni, nagu seda tegid Krav-
tSenko [9], Sokolov [12], Chang [13] jt., siis lihenes kuumutusaeg
sOltuvalt keskkonna leelisusest.

Nagu joonisest 2 selgub, andis kdige optimaalsemaid tulemusi
0,05 ml killastatud NaOH-lahuse (52,2% 20° C) lisamine iga 5 ml
bakterite suspensiooni kohta, mis vastaks pH 13 ehk 0,2-n naatrium-
hidrokstidi kontsentratsioonile. Lisatava leelise hulga suurenda-
misel véhenesid antigeeni punaliblesid sensibiliseerivad omadused.

Joon. 2. Ty-3 antigeeni punaliblesid sensibiliseeriva toime séltuvus hudro-
l00si tingimustest.

Antigeeni hudrolidsil on olulised ka kuumutusviis ja -aeg, kus-
juures kdige paremad punaliblesid sensibiliseerivad omadused ilm-
nesid vesivannil vee keemiseni kuumutatud antigeenil.

Katsetulemuste p6hjal ei saa kéesoleva t66 autor ndustuda
Kravtsenko [9] uurimistulemustega, kus kasutati antigeeni valmis-
tamisel 2-n, s. 0. kimnekordselt kdrgemat NaOH kontsentratsiooni
kui k&esolevas tods. Meie andmetel Kravtsenko [9] poolt kasutatud
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naatriumhidroksiiidi kontsentratsioonis toimunud hudroliusil kao-
tasid antigeenid tédiesti oma punaliblesid sensibiliseerivad omadused.

Teatavasti peetakse bakteri raku kehas leiduvat Vi-antigeeni
termolabiilseks ja tunnustatakse tema I6hustumist juba 60—80° C
temperatuuril. Kdesoleva t66 katsetulemuste pdhjal on aga Vi-anti-
geen oma punaliblesid sensibiliseerivate omaduste poolest termo-
stabiilne, sest temperatuuri téstmine kuni 90° C-ni ei langetanud
Vi-antigeeni punaliblesid sensibiliseerivaid omadusi. Alles peale
Salmonell.a typhosa Vi-i suspensiooni Ghetunnist kuumutamist 100° C
temperatuuril oli méargata antigeeni aktiivsuses vaikest langusten-
dentsi. Analoogilist Vi-antigeeni punaliblesid sensibiliseerivate oma-
duste stabiilsust on leidnud ka Huber [16].

Vi-antigeeni punaliblesid sensibiliseerivate omaduste kujunemi-
sel etendab teatavat osa veel bakterite suspensiooni loksutamine. Nii
ilmnes vastavates katsetes Vi-antigeeni punaliblesid sensibiliseeri-
vate omaduste juurdekasv 'kuni 5-tunnise loksutamiseni, jaddes siis
pusima konstantsena saavutatud véaartustele. Bakterite suspensiooni
loksutamine aga ei avaldanud O-antigeeni punaliblesid sensibilisee-
rivatele omadustele toimet. Suspensiooni loksutamisest tingitud
Vi-antigeeni aktiivsuse tdusu mainib oma to6s ka Corvazier [11].

Punaliblede sensibiliseerimisel etendab olulist osa antigeeni
kontsentratsioon ja sensibiliseerimise aeg. Katsetulemuste pdhjal
vOib delda, et antigeeni lahjenduse suurenemisega ei langenud esi-
algu tema punaliblesid sensibiliseeriv toime, vaid Vi-antigeeni osas
nditas isegi véikest tdusutendentsi. Alates aga O- ja Vi-antigeeni
lahjendusest 1: 10 ja Ty-3 antigeeni lahjendusest 1:20 algas ena-
mikul juhtudel pidev antigeeni punaliblesid sensibiliseerivate oma-
duste langus (joon. 3). Nimetatud antigeeni kontsentratsioonide
Umberarvestamine néitas, et antigeeni lahjendusele 1: 10 vastab
bakterite suspensiooni tihedus 250 milj./ml ja lahjendusele 1:20
vastav bakterite suspensiooni tihedus on 125 milj./ml.

Lisaks eelnevale maéarati kindlaks ka antigeeni minimaalsed
sensibiliseerivad kontsentratsioonid, s.t. antigeeni kontsentratsioo-
nid, mis veel sensibiliseerisid punaliblesid nii hemaglutinatsiooni-
kui ka hemoliisireaktsiooniks. Sadraseks osutus O- ning Ty-3 anti-
geeni lahjendus 1:320 (vastab bakterite suspensiooni tihedusele
8 milj./ml). Vi-antigeen sensibiliseeris punaliblesid veel lahjenduses
1:160 (vastab bakterite suspensiooni tihedusele 16 milj./ml).

Kasutades hemaglutinatsioonireaktsiooni esemeklaasil antigeeni
tdestamiseks, vdrdles Sdkolov [12] tema tundlikkust pretsipitat-
sioonireaktsiooniga ja leidis, et pretsipitatsioon osutus positiivseks
juhul, kui antigeeni valmistamisel oli kasutatud bakterite suspen-
siooni tihedusega vadhemalt 500 milj./ml. Hemaglutinatsioonireakt*
sioon KravtSenko [9] meetodil oli positiivne bakterite suspensiooni
tiheduse juures 100 milj./ml, kuna hemaglutinatsioonireaktsioon
Sokolovi [12] modifikatsioonil osutus positiivseks juba suspensiooni
tiheduse puhul 1—2 milj./ml. Esitatust ilmneb, et ké&esolevas toos
kasutatud antigeenid olid punaliblesid sensibiliseerivate omaduste



poolest vdrdlemisi l&hedal Sokolovi [12] antigeenile. Vaike erinevus
nende vahel oli tingitud tdendoliselt sellest, et Sokolov ‘kasuias
sensibitseerimisel 10 korda madalamat punaliblede kontsentrat-
siooni kui kirjeldatud katsetel k&esolevas t00s.
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Joon. 3. Antigeeni kontsentratsiooni osatdhtsus punaliblede sensibiliseerimisel.

Mainimist vaarib ka asjaolu, et hemollisireaktsiooni puhul
punalibled sensibiliseerusid palju madalamas antigeeni kontsent-
ratsioonis kui hemaglutinatsioonireaktsiooni korral, nimelt veel
antigeeni lahjenduses 1:1280, mis vastab bakterite suspensiooni
tihedusele 2 milj./ml (joon. 3). Seega aniigeeni tdestamisel on
hemoliisireaktsioon hemaglutinatsioonireaktsioonist tundlikum.

Antigeeni kontsentratsiooni kdrval on punaliblede sensibiliseeri-
misel olulise tdhtsusega ka antigeeni toimeaeg punalibledele, mille
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kestus kirjanduse andmetel varieerus 1—2 minuti (KravtSenko [9])
ja 2 tunni vahel (Thomas ning Mennie [17]). K&esoleva t66 and-
metel toimus hemaglutinatsiooni- ja hemolidsireaktsiooni tiitri tdus
paralleelselt sensibiliseerimise aja pikenemisele. Tous kestis aga
ainult teatava sensibiliseerimise ajani, jaddes siis plsima saavu-
tatud véartustele. Nii toimus joonise 4 andmetel O- ja Ty-3 antigee-
niga maksimaalne punaliblede sensibiliseerumine kahetunnise toime-
aja jarel, Vi-antigeeniga aga juba peale Uhetunnist sensibiliseeri-
mise aega.

Joon. 4. Antigeeni loimeaja osatédhtsus punaliblede sensibiliseerimisel.

Katsetulemuste pdhjal vGib 6elda, et KravtSsenko [9] poolt kasu-
tatud 1—2-minutiline punaliblede sensibiliseerimise aeg on selleks
lilga lihike, kuna kéesolevas t00s saadi ka 3-minutilisel punaliblede
sensibiliseerimisel vdrdlemisi madal hemaglutinatsiooni- ja hemo-
lhUsireaktsiooni tiiter (1 :25 kuni 1:50). Rahuldavad reaktsioonide
tulemused ilmnesid aga juba 30-minutilisest sensibiliseerimise ajast
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alates, mida on oma uurimustel kasutanud ka Sokolov [12, 181
(joon. 4).

Et punalibled ei seo kogu sensibiliseerimiseks kasutatud anti-
geeni, siis teostab suurem osa autoreid punaliblede sensibiliseeri-
mise-jargselt nende 2—3—4-kordseid pesemisi, et eemaldada anti-
geeni ja&gid punaliblede suspensioonist. Osa autoreid aga ei teos-
tanud Uldse sensibiliseerimisele jargnevat punaliblede pesemist
(Kravtsenko [9], Demihhovski, Demidova jt. [19]).

Too tulemustest ilmnes, et sensibiliseerimisele jargnev punalib-
lede pesemine tdstis enamikul juhtudel hemaglutinatsiooni- ja hemo-
lhUsireaktsiooni tiitrit. Ainult Vi-hemollusireaktsiooni puhul ei aval-
danud ta reaktsiooni tiitrile tfstvat toimet. Enamasti saavutas
hemaglutinatsiooni- ja hemolllsireaktsioon maksimaalse tiitri juba
2—3-kordse punaliblede pesemise jarel ja viimaste arvu téstmine ei
parandanud reaktsioonide tulemusi. Teataval mdéral Uhtuvad Kir-
jeldatud katsetulemused Huberi [16] andmetega, kelle jargi on
vajalik teostada punaliblede pesemist enne Ohemaglutinatsiooni-
reaktsiooni, mitte aga Vi-hemaglutinatsioonireaktsiooni puhul. Ké&es-
oleva t6d andmetel on punaliblede pesemine vajalik ka Vi-hemaglu-
tinatsioonireaktsioonil, vdib aga &ra jaddda Vi-hemoluidsi puhul.

Né&ib olevat pdhjendatud mitmete autorite vdide selle kohta, et
sensibiliseeritud punaliblede pesemine on vajalik nende poolt fik-
seerimata jadnud antigeeni kdrvaldamiseks. Nimelt ilmnes, et kui
sensibiliseerimiseks kasutati antigeeni minimaalset kontsentrat-
siooni, siis erinevused pesemata ja pestud punaliblede hemagluti-
natsiooni- ja hemoliusireaktsioonide vahel olid minimaalsed. Miks
Vi-hemoliisireaktsiooni tulemused olid identsed nii pestud kui ka
pesemata punaliblede puhul, vajab meie arvates téiendavaid
uurimusi.

Kuigi 'kdesoleva t66 lesandeks ei olnud hemaglutinatsiooni- ja
hemollisireaktsiooni mehhanismide selgitamine, on siiski oluline
dra markida, et hemollusireaktsiooni teostamisel tuleb inimvere see-
rumite uurimisel kasutada oina vere punaliblesid, sest kéhutiufus-
haigete seerumid komplemendi juuresolekul ei kutsunud esile sensi-
biliseeritud inimvere punaliblede luusi.

Seroloogiliste reaktsioonide tulemused k&hutttfushaigetel

Kéesolevas toos teostatud hemaglutinatsiooni- ja hemoliisi-
reaktsiooni tulemuste hindamist raskendas asjaolu, et kdttesaada-
vas kirjanduses puudusid uurimused, kus cleks nimetatud reakt-
sioone uuritud dunaamiliselt ja rakendatud neid ulatuslikumalt
kdohutiifuse diagnostikas. Sellest tingituna teostatakse kdesolevas
téos hemaglutinatsiooni- ja hemolitsireaktsiooni vordlust peamiselt
W idali reaktsiooniga, kusjuures viimase tulemusi vdrreldakse ka kir-
janduse andmetega.
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Kuna kéaesolevas t66s kasutatud Ty-3 antigeeni valmistamise
viisi juures tdendoliselt sdilis ainult O-antigeen, siis tuleks antud
juhul Ty-3 antigeeni, resp. antikehade nimetuse all sisuliselt méelda
O-antigeeni, resp. antikehi. Muidugi on véimalik, et leeliseses kesk-
konnas mikroobide suspensiooni kuumutamisel vabanenud raku
keha sigavamad, nn. Q-, R-, T- jt. antigeenid ja vastavad antikehad
etendavad siin teatavat osa. Et k&esolevas t60s saadi nii Ty-3 "kui
ka Ty-0 901 tlvest valmistatud antigeeniga enam-vahem samu tule-
musi ja erinevus nende vahel seisnes moéningal méadral ainult tiitri
kdrguses, siis kasitelu lihtsuse maottes pole jargnevates joonistes
toodud vastavaid katsetulemusi Ty-3 antigeeni kohta, vaid on piir-
dutud esinevate erinevuste fikseerimisega tekstis.

Praktilistel kaalutlustel on k&esolevas téds hemaglutinatsiooni-,
hemolidsi- ja Widali reaktsiooni tulemusi analtlsitud peamiselt
nende diagnostiliselt positiivsest tiitrist lahtudes. Monede autorite,
nagu Kats-TSernohvostova [20] jt. arvates ei ole piiri diagnostili-
selt positiivse ja mittepositiivse Widali reaktsiooni vahel, vaid igal
Uksikul juhul tuleb otsustada individuaalselt. Kéesoleva t66 autori
arvates on vajalik siiski piiritleda Widali ja ka teiste seroloogiliste
reaktsioonide diagnostiline vadrtus, mida vOib arvestada ko&hutli-
fuse diagnostikas teatava tugipunktina. Mdistagi tuleb diagnostili-
selt positiivsete reaktsioonide ule otsustamisel l&dhtuda praktikas
veel paljudest seisukohtadest, nagu reaktsiooni teostamise haigus-
péevast, varasematest vaktsinatsioonidest, kéhutiufuse pddemisest
jne. Haige komplekssel uurimisel vdib seoses kliinilise pildi, bakte-
rioloogiliste ja Kkliinilis-laboratoorsete uurimistulemustega  siiski
arvestada antud positiivsete piirvaartustega.

Edaspidi ongi voetud Widali reaktsiooni diagnostiliselt positiiv-
seks tiitriks seerumi lahjendus 1:200. Hemaglutinatsiooni- ja hemo-
lhUsireaktsiooni puhul on vastavaks piirvaartuseks seerumi lahjen-
dus 1:100. Vi-antikeha tdestavate seroloogiliste reaktsioonide diag-
nostiliselt positiivset tiitrit ei ole késitletud, sest'see ei oma rea
autorite, nagu Felixi, Krikoriani ning Reitleri [21] ja Saint-Mar-
tin’i ning Desranleau’ [22] andmetel kdhutiufushaigetel olulist
diagnostilist vaartust. Grundel ning Abdoosh [23] ja Horgan ning
Drysdale [24] andmetel ilmuvad koéhutiifushaigetel Vi-antikehad
hilja v6i puuduvad lldse. Ka k&esolevas t66s dnnestus kohututfus-
haigetel avastada Vi-antikehi nii hemaglutinatsiooni-, hemoluisi-
kui ka Widali reaktsiooni abil ainult 72— aa uuringutel.

Tabelis 1 on kokkuvdtlikult esitatud kéesolevas t60s uuritud
kontingendile teostatud diagnostiliselt positiivsete seroloogiliste
reaktsioonide tulemused, millest ndhtub, et kdhutltfushaigetel saadi
diagnostiliselt positiivseid O-hemaglutinatsioonireaktsioone 96,6%
ja 0-hemoluisirea:ktsioone 92,7% uuringutest. Widali reaktsioon jai
oma diagnostilise vaartuse poolest méargatavalt eelmistest reakt-
sioonidest maha, andes O-aglutinatsioonil 83,1% ja H-aglutinatsioo-
nil 54,1% diagnostiliselt positiivseid tulemusi. Ka tiitri kdrguse
suhtes ei saavutanud Widali reaktsioon hemaglutinatsiooni- ja
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Diagnostiliselt positiivsete seroloogiliste reaktsioonide 0/0 uuritud  rihmadel
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hemollUusireaktsiooni vastavaid vaartusi.
Nagu joonisest 5 ilmneb, ulatus Widali
reaktsiooni tiiter kuni seerumi lahjendu-
seni 1:3200, kuna aga O-hemaglutinat-
siooni- ja -hemolitsireaktsioon oli Uksi-
kutel juhtudel positiivne veel tiitris
1:12800. Ty-3 hemoluisireaktsioon toi-
mus isegi tiitris 1:51 200.

Siinjuures on otstarbekas &ra mér-
kida seda, et k6huttlfushaigetel, kellele
varem polnud tehtud kaitseslstimisi,
olid Ty-0 ja Ty-3 antigeenidega teosta-
tud seroloogilised reaktsioonid positiiv-
sed kdrgemas tiitris kui vaktsineeritud
kohututfushaigetel. Nii naiteks saadi
kdesolevas tdos vaktsineerimata kdhu-
titfushaigetel diagnostiliselt positiivseid
Widali O-aglutinatsioonireaktsioone
85,3%-l uuritutest, kuna vaktsineeritud
kdhututfushaigetel vastav protsent oli
78,6. Kirjanduse andmetel said ka
Wilson [25], LOskovtsev [6] jt. vaktsinee-
rimata kdhutiufushaigetel kdrgema posi-
tilvsete reaktsioonide protsendi kui vakt-
sineeritutel.

Vastupidist vdis konstateerida H- ja
Vi-antikehade osas, kus k&hutlifuse
vastu vaktsineeritute positiivsete reakt-
sioonide arv kui ka tiitri kérgus uletas
vaktsineerimata kohutlifushaigete vas-
tavad véadartused.

Kdéhutulufushaigete antikehade tiitri
dunaamika

Et kdesolevas to0s4teostati enamikul
kdhututfushaigetel korduvaid seroloogi-
lisi uuringuid, siis andis see meile vdi-
maluse jalgida antikehade tiitrit ka
dinaamiliselt nii haigusstaadiumide kui
ka luhemate intervallide, s. o. haigus-
nédalate ja haiguspadevade piirides. Suu-
rem osa juhtudest wuuriti haiguskulu
koigi 3 staadiumi piirides, kusjuures
generalisatsiooni- ja organmanifestat-
sioonistaadiumi kestuseks voeti keskmi-
selt 2 nédalat, kuna rekonvalestsents-
staadiumi pikkuseks arvestati ajavahe-



mik viienda haigusnddala ja haige haiglast lahkumise vahel, mis
suuremal osa juhtudel piirdus 2—3 nddalaga.

Katsetulemuste analtisil ilmnes, et kéhutulfuse organmanifes-
tatsioonistaadiumis oli diagnostiliselt positiivseid reaktsioone suh-
teliselt vahem kui generalisatsiooni- ja rekonvalestsentsstaadiumis.
Viimane paistis eriti silma hemoluusireaktsiooni puhul.

Sg'o:ol'h

Mis puutub Widali reaktsiooni diunaamikasse, siis vdis konsta-
teerida kohuttufuse generalisatsiooniastmes vdrdlemisi suurt dife-
rentsi Widali reaktsiooni ja hemaglutinatsiooni-, hemoluUsireakt-
siooni vahel, mis haiguse rekonvalestsentsstaadiumis suhteliselt
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vahenes. Esitatu viitab Widali reaktsiooni hilinemisele ja madala-
male tundlikkusele.

Widali reaktsiooni hilinemist iseloomustavad veel kujukamalt
esimesel haigusnddalal teostatud seroloogilised reaktsioonid. Nen-
dest ilmneb, et kdigil k&esolevas t66s esimesel haigusnéadalal uuri-
tud 15 haigusjuhul saadi diagnostiliselt positiivsed hemaglutinat-
siooni- ja hemoliusireaktsioonid. Samal ajal osutus Widali O-aglu-
tinatsioonireaktsioon diagnostiliselt positiivseks 66,7%-1 ja H-aglu-
tinatsioonireaktsioon 46,7%-1 uuringutest (joon. 6).

________ 0- KeilLLh&AM# e YC

Joon. 6. Diagnostiliselt positiivsete seroloogiliste reaktsioonide % haigus-
nédalate jargi.

Esimese haigusnéddala diagnostiliselt positiivse Widali reakt-
siooni protsent on kdrgem Ld&skovtsevi [6] vastavatest andmetest,
kuid Uhtub Erezi ning fZupanenko [5] uurimistulemustega. Ld&skov-
tsev [6] leidis eelnevalt vaktsineeritud kdhutiufushaigetel esimesel
haigusnéadalal diagnostiliselt positiivse (1 : 100) Widali reaktsiooni
55,7% ja vaktsineerimata kdhututfushaigetel 62% uuringutest.
Erez ning Zupanenko [5] said ko6hutlifushaigetel esimesel haigus-
n&dalal positiivse Widali reaktsiooni (1 :200) 66,6%-1 uuringutest.
Seejuures aga ei esita nimetatud autorid andmeid eraldi O- ja
H-aglutiniinide kohta, mille t6ttu ei saa nende uurimisandmeid tap-
semalt vorrelda kéesoleva t60 tulemustega.

Mis puutub seroloogiliste reaktsioonide dinaamikasse jargne-
vatel haigusnédalatel, siis tdusis diagnostiliselt positiivsete Widali
reaktsioonide arv 2. ja osaliselt ka 3. haigusnéddalal ja langes
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4. haigusnéadalal (organmanifestatsioonistaadiumis). Hemaglutinat-
siooni- ja hemoliUsireaktsiooni osas vdis tdheldada antikehade lan-
gustendentsi juba 2. haigusnadalast alates. 5. ja 6. haigusnadalal
(rekonvalestsentsstaadium) positiivsete hemaglutinatsiooni-, hemo-
ltlsi- ja Widali reaktsioonide arv tGusis uuesti ja langes 7. haigus-
nédalal.

Antikehade tiitri uurimisel haiguspédevade jargi ilmnesid ise-
loomulikud tiitri perioodilised tdusud ja langused. Nii tdheldati
75 uuritud ikdhuttlfushaige antikehade keskmise tiitri dinaamikas
langusi 8., 18, 24. ja 30. haiguspéeval ning téuse 12. (10.— 14.),
21. (20.-22.), 28. ja 36. haiguspéeval. Sellist perioodilist antikehade
tiitri tdusu ja langust nimetasime k&esolevas t66s antikehade kuju-
nemise faasiliseks ndhuks. Ka uuritud juhtude keskmises tempera-
tuuri- ja pulsikdveras esinesid nimetatud haiguspdevadel teatavad
kdrvalekaldumised, mis véljendusid kas hommikuse tempera-
tuuri, resp. pulsilanguse puudumises, vd@i jalle 0&htuse tdusu
asendumises langusega. Nii néiteks 6. haiguspédeval puudus uuritud
haigusjuhtude keskmises temperatuuri- ja pulsikéveras Ohtune téus,
7. ja 8. haiguspdeval jdi dra pulsi hommikune langus ja Ghtune
tdus. Analoogilisi kdrvalekaldumisi, ehkki vdhemas ulatuses, esines
pulsi ja temperatuuri osas ka 10., 14. ja 21. haiguspéeval. Siinjuu-
res olgu veel margitud, et suhteliselt paljudel haigetel kujunes tem-
peratuuri languspdevaks 16. haiguspédev, mil temperatuur normali-
seerus 11 haigusjuhul. Teistel haiguspdevadel normaliseerunud tem-
peratuuri juhtude arv ei ulatunud dle viie.

Peale esitatud kdigi uuritud kohuttuufushaigete antikehade kesk-
mise tiitri dunaamika analliisiti antikehade dinaamikat veel Uksi-
kute haigusrihmade piirides, nimelt vaktsineerimata ja vaktsineeri-
tud kdhututfushaigetel ning retsidiividega kulgevatel kdhutuufus-
juhtudel.

Vaktsineerimata ja vaktsineeritud kdhutlifushaigete antikehade
tiitri dinaamikas esines analoogiline antikehade kujunemise faasi-
lisus, mis aga Uldkokkuvdtte suhtes naitas antikehade langus- ja
tdusupaevade osas mdningaid erinevusi. Nii esinesid vaktsineeri-
mata kdhutlifushaigetel antikehade tiitri dunaamikas langused
8., 15. (14.—16.), 24. ja 30. haiguspéeval ja tdusud 12., 20., 28. ja
36. haiguspdeval.

Ka keskmises temperatuuri- ja pulsikdveras vois tdheldada tem-
peratuuri ja pulsi hommikuste ning Ohtuste intervallide ebakorra-
parasus! antikehade tiitri languse ajal, s. 0. 6.—10., 14.—17., 24.—26.
ja 30.—33. haiguspéeval. OluHne on siinjuures markida, et Pir-
quet’ [26] uurimustel tekivad voi kaovad haigussimptoomid aller-
giliste haiguste puhul tavaliselt 8., 15., 22. ja 29. haiguspéeval,
milledega peaaegu langevad kokku ké&esoleva t66 vaktsineerimata
kdhutiufushaigete antikehade tiitri languspdevad (joon. 7).

Vaktsineeritud kdhutiufushaigetel esines kill analoogiline anti-
kehade kujunemise faasilisus, kuid vdrreldes vaktsineerimata hai-
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getega vois nendel tdheldada antikehade tiitri langustes ja tdusudes
mdnepdevaseid hilinemisi (tabel 2).

m-
MOnn, Bt YV
\% \% yV'Vvvv%)V";/V' y VWA /\fV\Jﬁ
w
Jutt
|
’ I - - .
1
%R
\Vrov v
/0 ar ap Ji- b
SemtM rwbtu* e h-akACnevbot

) K--—-K fam etyiutiniifofoaet
--------- @ 'A€m Offatsw 4t&
*

Joon. 7. Vaktsineerimala k&hutiifushaigete antikehade liitri dinaamika.

Pirquet [26] radgib oma t66s organismi véhenenud vo6i kadunud
reaktsioonivbimest, mida ta nimetab alatundlikkuseks, mittetund-
likkuseks vBi immuunsuseks. Kéesoleva t60 autori arvates voiks ka
vaktsineeritud kdhuttufushaigete antikehade faasilises kujunemises

e®Veyai™ hilinemisi seletada organismis vaktsinatsioonijargselt
véaljakujunenud teatud immuunsusseisundiga.
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Tabel 2
Antikehade diinaamika kdhutitfushaigetel

Uuritud juhud ja

dinaamika suund Haiguspaevad

Antikehade langus:

Kéhutuifushaiged 8 18 24 30
Nendest:

Vaktsineerimata 8 15(14—16) 24 30

Vaktsineeritud - 18 24 32

Antikehade tous:

Koéhuttifushaiged 12(10—14) 21(20-22) 28 36
Nendest:

Vaktsineerimata 12 20 28 36

Vaktsineeritud — 22 30 35

Retsidiividega kulgevatel kdhutlifusjuhtudel ilmnes antikehade
keskmises tiitris langus umbes 6 pdeva enne retsidiivi algust. Sel-
lele jargnes antikehade tiitri tdus, mille maksimum UGhtus retsidiivi-
aegse temperatuuri- ja pulsikdvera maksimumiga ja langes retsi-
diivieelsele tasemele keskmiselt 10. péeval peale retsidiivi algust.
Retsidiivieelse antikehade tiitri languse ajal ilmnesid ka keskmises
temperatuuri- ja pulsikdveras ebakorraparasused, mis véljendusid
O0htuse ja hommikuse pulsi ja temperatuuri kdikumise puudumises
ning Ohtuse pulsisageduse mahajddmises vorreldes hommikusega.

Retsidiivieelset Vi-aglutiniinide tiitri langust on Kkirjeldanud
Berngof [27], ta aga ei maéargi dara languse keskmist haiguspéeva.
Arvestades eeltoodut vdiks seroloogiliste reaktsioonide tiitri langust
dra kasutada retsidiivieelse seisundi hindamiseks.

Retsidiividega kulgevate kdhutuifusjuhfude antikehade tiitris
paistis silma Vi-antikehade suhteliselt kérge tiiter ja pidev tdusu-
tendents haiguse rekonvalestsentsstaadiumis.

Et kirjanduses leidub vdhe andmeid kdhutliifuse haigusprotsessi
tsuklilise kulu kohta, siis vajaks see, eriti aga immuunsuse kujune-
mise faasilisuse kisimus edasist pdhjalikumat uurimist.

Haigusprotsessi tsiklilises kulus ja antikehade kujunemise faasi-
lisuses vajaks wuurimist k&igepealt ndarvisiisteemi kui organismi
kaitsefunktsioone organiseeriva ja reguleeriva organi osatéhtsus.
Antikehade kujunemise faasilisuse vdimalikke pdhjusi tuleks otsida
ka antikehasid slinteesiva organi.ehk retiikulo-endoteliaalse sis-
teemi funktsioonis. Uurimist vajaks veel kisimus, kas antikehade
tiitri perioodiliste languste pOhjus ei seisne nende adsorptsioonis
monedele organismi rakkudele, nagu seda loomkatsetel tdheldas
Bizzett [28]. Ta sai konnadel temperatuuri langetamisega anti-
kehade tiitri languse, mille pdhjuseks oli antikehade adsorptsioon
maksa rakkudele.
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Seroloogiliste reaktsioonide‘tulemused kdhutttfust pddenutel
ja batsillikandjatel

Kdhututfust pddenutel saadi kdige enam diagnostiliselt positiiv-
seid tulemusi O-hemaglutinatsiooni ja Widali reaktsiooniga (vas-
tavalt 90,9% ja 86,4% uuringutest), kuna hemolilsireaktsioon

*

nimetatud antigeeniga osutus positiivseks ainult 50%-1 uuritud see-
rumitest (tabel 1). Ty-3 antigeeniga teostatud hemoliusireaktsiooni
tulemused osutusid peaaegu vordseks O-hemollisireaktsiooni tule-
mustega, 'kuid hemaglutinatsioonireaktsiooni osas ilmnesid monin-
gad erinevused. Nimelt esines diagnostiliselt positiivseid Ty-3
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hemaglutinatsioonireaklsioone 22,8% vorra vahem kui O-hemaglu-
tinatsioonireaktsioone.

H-aglutinatsioonireaktsioon osutus ligi 30-1 kdhututfust® péddenu-
test negatiivseks, kuid tksikutel juhtudel oli ta positiivne vordlemisi
kdrges tiitris, ulatudes isegi seerumi lahjenduseni 1: 1600 (joon. 8).

Vi-hemaglutinatsiooni- ja hemolildsireaktsioon olid enamasti
kdhutulfust pddenutel negatiivsed, kuna vastav Widali reaktsioon
osutus ligi pooltel juhtudel positiivseks ja mdénel juhul isegi kullalt
kérges tiitris (1 : 100—1:200). Uldiselt naibaga, et Vi-antikehadel
on kalduvus organismist peale kdhutlifuse pddemist vordlemisi kii-
resti kaduda. Vi-antikehade tiitri suhteliselt kiiret langust peale
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organismi infektsioonist vabanemist on kirjeldanud ka Bhatnagar
[29], SevtSenko [30] jt.

Vaatamata kaesolevas to6s uuritud kdhutitufuse batsillikandjate
mitte suurele arvule, ilmnes neil antikehade tiitris rida iseloomu-
likke erinevusi. Nimelt vbis konstateerida k&igil uuritud kdhutttfuse
batsillikandjatel Vi-aglutiniinide olemasolu, s. t. Vi-hemaglutinat-
siooni- ja Widali reaktsioon osutusid 100%-liselt positiivseks tiitris
1'50—1:400. Vi-hemolutsireaktsioon aga oli positiivne ainult
47,1%-1 uuritud seerumitest (joon. 9).

Seega Felixi [31], Bhatnagari [29] ja Giovanardi [32] vdide, et
kdhutiifuse batsillikandjatel esineb kdrge Vi-antikehade tiiter, leiab
kinnitust hemaglutinatsiooni- ja Widali reaktsiooni puhul, hemo-
Iilsireaktsiooni osas aga mitte. Mdned autorid (Gandelsman ning
Glazman [33] ja Horgan ning Drysdale [24]) leidsid k&hutiiifuse
batsillikandjatel ka negatiivseid Widali Vi-aglutinatsioonireakt-
sioone.

Et kohutlifuse batsillikandjatel oli Vi-hemaglutinatsiooni- ja
Widali reaktsioon 100%-liselt positiivne, siis on otstarbekohane bat-
sillikandluse avastamisel alata uurimusi hemaglutinatsiooni- ja
W idali.reaktsiooniga ning jargnevalt uurida rooja, uriini ja duode-
naalmahla bakterioloogiliselt esmajéarjekorras positiivse seroloogilise
leiuga isikutel. Sellisel juhul on batsillikandluse avastamine kiirem,
lihtsam ja ka odavam. Smorodintsevi [34] andmetel oli bakterio-
loogilise uurimismeetodi kasutamisel maksumus (he batsillikandja
avglstamisel toitlusettevdtete todtajate hulgast keskmiselt 16 000
rubla.

Diagnostiliselt positiivset tiitrit Gletavat 0-hemaglutinatsiooni:
reaktsiooni saadi kd8huttifuse batsillikandjatel 88,2%-1 uuringutest,
vastavaid Widali reaktsioone esines 70,6%-1 ja hemoluusireakt-
sioone 41,2%-1 uuringutest. Widali H-aglutinatsioonireaktsioon oli
positiivne 52,9%-1 uuringutest (tabel 1).

Mis puutub batsillikandjatel esinevasse antikehade maksimaal-
sesse tiitri kdrgusesse, siis Ghelgi juhul ei Gletanud see seerumi lah-
jendust 1:800. Viimase saavutasid Widali O- ja H-aglutinatsiooni-
reaktsioonid. Suhteliselt korge tiitrini tdusid ka Vi-antikehad, andes
positiivse hemaglutinatsioonireaktsiooni isegi tiitris 1:400 ja Widali
reaktsiooni tiitris 1:200.

Seroloogiliste reaktsioonide tulemused k&hutltfuse vastu
vaktsineeritutel

Kohutiufuse vastu vaktsineeritud uuriti peale vaktsineerimist
2 korda, s. 0. esimene kord 1 kuu ja teine kord 4—5 kuud peale
vaktsineerimist. Seejuures saadi diagnostiliselt positiivseid Widali
O-aglutinatsioonireaktsioone 85,9%-1 uuringutest. Viimasele jarg-
nesid O-hemaglutinatsioonireaktsioon (68,9%), H-aglutinatsiooni-
reaktsfoon (33,7%) ja O-hemolilsireaktsioon (26% uuringutest).
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Vi-antikehi, mille esinemist Bhatnagar [37] pidas organismis
esineva infektsiooni naditajaks, avastati kdesoleval juhul Widali
reaktsiooniga isegi 61,3%-1 ja hemaglutinatsioonireaktsiooniga
31,8%-1 kohutiufuse vastu vaktsineeritute seerumitest. Vi-hemo-
liUsireaktsioon andis positiivseid tulemusi ainult 7,6% (joon. 10).
Viimased esinesid peamiselt re- ja kordusvaktsinatsiooni puhul
vordlemisi madalas (1 :25) tiitris.

, Siinjuures voib markida, et Zdanova [35] sai k&hutuifuse vastu

vaktsineeritutel positiivseid Vi-aglutinatsioonireaktsioone tiitris
1:10—1:320 59,3%-1 juhtudel, mis on peaaegu vdrdne kéesoleva
t6o tulemustega. Osa autorite, nagu Mackenzie ning Taylori [36] jt.
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jargi esineb kohutuufuse vastu vaktsineeritutest aga ainult madnel
protsendil positiivne Vi-aglutinatsioonireaktsioon.

Koéhutitfuse vastu vaktsineeritute Vi-aglutinatsioonireaktsiooni
erinevaid tulemusi seletatakse vaktsineerimiseks kasutatud vaktsiini
erineva valmistamisviisiga (Felix ning Bhatnagar [37], Wilson [25],
Kats-TSernohvostova [20] jt.). Pooldatakse seisukohta, et tdnapéeva
formoolvaktsiinide kasutamisel vdivad esineda positiivsed Vi-aglu-
tinatsioonireaktsioonid. Kdéesolevas t60s viidi vaktsineerimised labi
tetravaktsiiniga seeria 44-2.

Widali reaktsioon oli positiivne kdhutuifuse vastu vaktsineeri-
tutel kdrgemas tiitris kui vastav hemaglutinatsiooni- ja hemoluusi-
reaktsioon. Nii ilmnes positiivne Widali O-aglutinatsioonireaktsioon
veel seerumi lahjenduses 1:1600 ja H-aglutinatsioonireaktsioon
1;800. Hemaglutinatsioonireaktsioon aga ei Uletanud 0helgi juhul
tiitrit 1:400 ja hemoliusireaktsioon 1:200 (joon. 10). Varreldes
Widali reaktsiooniga nditab see hemaglutinatsiooni- ja hemoluusi-
reaktsiooni suhteliselt suuremat diagnostilist v&artust.

Et selgitada kisimust, millist mdju avaldab vaktsineerimise
sagedus antikehade tiitrile, selleks anallusiti koéhutultfuse vastu
vaktsineeritute seroloogiliste uuringute tulemusi Uksikute vaktsi-
natsiooniliikide piirides, nimelt esmakordselt va.ktsineerituil ehk
vaktsinatsioonil, kus isikutele tehti 3 vaktsiinislstet, teiseks revakt-
sinatsioonil ehk juhul, kus isikud olid vaktsineeritud eelmisel aastal
vOi 2 aastat jéarjest, ja kolmandaks kordusvaktsinatsioonil ehk
juhul, kus vaktsinatsiooni korrati peale 2-aastast vaktsinatsioonide-
vahclist intervalli.

VGoib konstateerida, et vaktsinatsiooniliikide osas oli erinevusi
seroloogiliste uuringute tulemustes. Nii saadi esmakordselt vaktsi-
neeritutel positiilvne hemaglutinatsiooni-, hemoliusi- ja Widali
reaktsioon enamasti madalamas tiitris ja vdhemal protsendil uuri-
tud seerumitel kui re- ja kordusvaktsinatsiooni puhul. Re- ja kor-
dusvaktsinatsiooni omavahelisel vdrdlemisel ei ilmnenud aga suure-
maid erinevusi ja seaduspdrasusi nende vahel. Osade reaktsioonide
puhul, nagu O- ja Vi-aglutinatsioonil ja O-hemaglutinatsioonil v&is
tadheldada rohkem positiivseid tulemusi kordusvaktsinatsioonil.
Seevastu H-aglutinatsioon, Ty-3- ja Vi-hemaglutinatsioon ning
Vi-hemolits olid rohkem positiivsed revaktsinatsiooni puhul.
Ty-0 ja Ty-3 hemoluisireaktsiooni osas oli re- ja kordusvaktsinat-
sioonipuhune positiivsete reaktsioonide protsent peaaegu vdrdne.

On oluline alla kriipsutada, et vaktsineerimiste sageduse kas-
vuga suurenes diferents Uhelt poolt Widali reaktsiooni ja teiselt
poolt hemaglutinatsiooni- ja hemolliusireaktsiooni vahel, mis ula-
tus Uksikutel juhtudel isegi kuni kolme seerumilahjenduseni. Seega
vaktsineerimise sageduse tdus tOstis rohkem Widali reaktsiooni
tiitrit kui hemaglutinatsiooni- ja hemolllsireaktsiooni oma. Esita-
tud seaduspérasust tuleb lugeda Uheks hemaglutinatsiooni- ja hemo-
liUsireaktsiooni suhteliselt kdrgema diagnostilise vaartuse véljen-
duseks.
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Kirjeldatud vaktsineerimise sagenemisest tingitud hemagluti-
natsiooni-, hemolidsi- ja Widali reaktsioonide vahelise diferentsi
suurenemine viitab kdesoleva t66 autori arvates bakteriaalsete
aglutiniinide ja punaliblesid sensibiliseerivate antigeenide anti-
kehade erinevusele. Nimetatud erinevate antikehade olemasolu
kinnitavad ka Chang, Snyder ning Murray [38].

Véarib maéarkimist asjaolu, et kdhutliifuse vastu vaktsineeritutel
esines kéesolevas t66s O-aglutiniine kdrgemas tiitris kui H-agiuti-
niine, millest tingituna nii positiivse Widali O-aglutinatsioonireakt-
siooni protsent kui ka tiitri kdrgus tletasid H-aglutinatsioonireakt-
siooni vastavaid vdaartusi. See rd&gib vastu osa autorite, nagu
Bole [39], Wilsoni [25] jt. seisukohale, kelle jargi ko&hutiifuse
vastu vaktsineeritutel domineerivad H-aglutiniinid.

Et suurem osa kohuiuufuse vastu vaktsineerituid uuriti
2—3 korda, siis, vaatamata kull uuringute véikesele sagedusele,
peegeldub siin teataval maaral antikehade tiitri dinaamika. Nagu
vOib arvata, osutus enne vaklsineerimisi teostatud seerumite uurin-
gutel positiivsete reaktsioonide protsent ja antikehade tiiter mada-
lamaks Kkui jdrgnevate], s. o. peale 1ja 4—5 kuu mdoddumist teos-
tatud seroloogilistel wuuringutel. Enne vaktsineerimist teostatud
seroloogiliste reaktsioonide hulgas ilmnes hemoliuisireaktsiooni
suurem diagnostiline véértus, s. t. hemoliisireaktsiooni puhul esi-
nes negatiivseid tulemusi rohkem kui hemaglutinatsiooni- ja Widali
reaktsiooni korral. Vi-hemoliusireaktsioon osutus enne vaktsineeri-
mist. teostatud uuringutel isegi 100%-liselt negatiivseks.

Vaktsineerimisjargsete  seroloogiliste  uuringule tulemustes
esines 4.—5. kuul peale vaktsineerimist vdhem positiivseid tulemusi
kui esimesel kuul peale vaktsineerimist, s.t. 4.-5. kuul omas anti-
kehade tiiter juba langustendentsi, mis aga ei olnud veel saavuta-
nud vaktsineerimiseelset taset. Nii vdis leida Widali reaktsiooniga
4.—5. kuul O-aglutiniine tiitris nullist kuni 1:1600 (keskmiselt
tiitris 1:400), H-aglutiniine nullist kuni 1:400 (keskmiselt tiit-
ris 1:200) ja Vi-agluLiniine nullist kuni 1:100 (keskmiselt tiit-
ris 1:25). Vastavate hemaglutiniinide ja hemolusimide tiiter oli
i—2 seerumilahjenduse vdrra madalam.

Vorreldes kéesolevas toos vaktsinatsioonile jargnenud 4.—
5. kuul saadud antikehade tiitri vaartusi kirjanduse andmetega,
vOib mdnede autorite, nagu Bonnefoi’ ning Grabari [40] jt. uuri-
mustes leida madalamaid antikehade tiitri vadartusi. Kdrge agluti-
niinide tiitri esinemise po6hjus peitub kédesoleva t66 autori arvates
uuritava kontingendi valikus. Kdaesolevas t60s moodustas suurema
osa uuritutest Tartu Linna Nakkushaigla personal, keda oli igal
aastal korrapdraselt vaktsineeritud ja kellel juba enne vaktsinee-
rimist teostatud seroloogilisel uurimisel saadi Widali reaktsiooni
O- ja H-aglutiniinide keskmine tiiter 1: 100.
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Seroloogiliste reaktsioonide tulemused mittek6hutitfus-diagnoosiga
haigetel

Mittekdhutulfus-diagnoosiga haigele ruhmas uuritute hulgas
saadi diagnostiliselt positiivseid O-aglutinatsiooni ja O-hemagluti*
natsioonireaktsioone 15,3% ning O-hemolilsireaktsioone 1,7%

%

Joon. IlI. Seroloogiliste reaktsioonide tulemused mittek8hutiiifus-diagnoosiga
haigetel. (Mérkide tdhendust vt. joonis B)

uuringutest. Nagu joon. 11 ndhtub, piirdusid siin positiivsed reakt-
sioonid hemaglutinatsiooni- ja hemoluusireaktsiooni osas diagnosti-
liselt positiivse piiritiitriga, UGletamata seerumilahjendust 1:200.
Vardlemisi madalas tiitris oli positiivne Ty-3 hemaglutinatsiooni-
reaktsioon, milline ei uletanud Uhelgi juhul diagnostilist piiritiitrit.
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Seevastu Widali reaktsioon oli tksikutel juhtudel positiivne isegi
tiitris 1:800. Esitatu néitab, et hemaglutinatsiooni- ja hemoliisi-
reaktsioonil on suhteliselt suurem spetsiifilisus kui Widali reakt-
sioonil. Hemolllsireaktsioon omakorda osutub spetsiifilisemaks Kkui
hemaglutinatsioonireaktsioon.

Tuleb markida, et kdesolevas riuhmas uuritutel leiti tsna sageli
Vi-antikehi. Nii oli Widali Vi-aglutinatsioonireaktsioon positiivne
40,7%-1 uuringutel. Nendest enamikul juhtudel oli Vi-antikehade
tiiter vordlemisi madal (1:12,5—1:50); kuid siiski esineb siin
vasturddkivus mdnede autorite, nagu Bhatnagari [29] ja Gandels-
mani nijig Glazmani [33] seisukohale, et Vi-aglutinatsioon on
ainult kéhuttuufuse batsillikandjatel positiivne. Vastandlikku arva-
must avaldasid Wilson [25] ja Zdanova [35]. Nende jargi Vi-agluti-
natsioon on batsilikandjate k&rval positiivne ka tervetel, nii vakt-
sineeritud ‘'kui ka isegi vaktsineerimata isikutel, mida néitavad ka
kéesoleva t60 tulemused.

Vi-hemaglutinatsioonireaktsioon oli mittekdhuttitifus-diagnoosiga
haigetel positiivne 13,6%-1 ja Vi-hemoliisireaktsioon 3,4%-1 uurin-
gutest, kusjuures reaktsioonide tiiter ei Uletanud seerumilahjen-
dust 1:25.

Vi-antikehadega isikute hulgas v@imaliku batsillikandluse avas-
tamiseks teostati neile ligi 50% juhtudest rooja, uriini vdi duode-
naalmahla bakterioloogilisi uuringuid, kusjuures aga Uuhelgi juhul
ei lainud korda avastada Salmonella typhosat.

Uksikute diagnooside jargi leiti paratiiifushaigetel kérge
hemaglutinatsiooni-, hemoliisi- ja Widali reaktsiooni tiiter, mis
ulatus hemoliisireaktsiooni puhul isegi 1:1600. Ka tuberkuloosi,
gripi ja kopsupdletiku juhtudel esines diagnostilisi alapiire Uleta-
vaid antikehade tiitri vaartusi. Taolistel temperatuuriga kulgevatel
haigestumistel on kirjeldanud positiivse Widali reaktsiooni esine-
mist ka Erez ning Zupanenko [5] ja Krasnopolski [3] ning on
saanud kuni 30% mittespetsiifilisi Widali reaktsioone.

Esitatud t66 tulemuste alusel vdib vdita, et hemaglutinatsiooni-
ja hemoliisireaktsioon omavad Widali reaktsiooniga vdrreldes
suhteliselt suuremat diagnostilist vaartust, nédidates korgemat
tundlikkust ja spetsiifilisust kui Widali reaktsioon. Hemaglutinat-
siooni- ja hemolliusireaktsiooni omavahelisel vérdlemisel ilmneb,
et hemoliusireaktsioon on suhteliselt suurema diagnostilise v&éar-
tusega kui vastav hemaglutinatsioonireaktsioon, andes kontroll-
rihmas uuritute hulgas vdhem positiivseid tulemusi.

Toos kasutatud antigeenide vdrdlemisel vdib konstateerida, et
Ty-3 antigefenil oli monevdrra suurem diagnostiline véaartus Kkui
O-antigeenil. Seda iseloomustavad katsetulemused peamiselt kont-
rollrthmas uuritute hulgas, 'kus Ty-3 antigeeniga teostatud
hemaglutinatsioonireaktsioonid ja sageli ka Ty-3 hemoluusireakt-
sioonid olid madalamas tiitris positiivsed kui vastavad reaktsioo-
nid O-antigeeni puhul. Kdhutuifushaigete osas aga suuremaid eri-
nevusi Ty-0 ja Ty-3 antigeeni tundlikkuse vahel ei esinenud.
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Ty-3 antigeeni suurema diagnostilise v&artuse pdhjuseks on
kdesoleva to6d autori arvates Ty-3 antigeeni erinev valmistamisviis,
mis seisneb hapteen-polisahhariidi vabastamises mikroobidest nende
alkaalse hidroliusi abil. On aga v@imalik, et suurema diagnostilise
vadrtuse pohjus seisnes ka Ty-3 tuve kohalikes iseédrasustes, kuna
méned autorid, nagu Pankratova ning Svetsova [41] soovitasid
kohalikke tuvesid kasutada nende suurema diagnostilise véaéartuse
péarast. V&arib mainimist asjaolu, et kohalike Salmonella typhosa
tivede kasutamisel on ka meie TRU nakkushaiguste ja dermato-
loogia kateedris saadud paremaid tulemusi kui standardtiivede
puhul.

Hemaglutinatsioonireaktsioonid inimvere 0-grupi punalibledega

Kirjeldatud hemaglutinatsioonireaktsiooni tulemused saadi oina
vere punalibledega, kuid nagu metoodikas margiti, teostati kaes-
olevas to6s rea seerumitega hemaglutinatsioonireaktsioonid paral-
leelselt ka inimvere O-grupi punalibledega, et selgitada viimaste
kasutamise vd@imalusi hemaglutinatsioonireaktsiooni teostamisel.
Homoloogiliste punaliblede kasutamine lubas teataval maéaral liht-
sustada hemaglutinatsioonireaktsiooni meloodikat, sest sel juhul
polnud vajalik labi viia wuuritavate seerumite heteroaglutiniinide
adsorptsiooni.

Inimvere O-grupi punalibledega tehti hemaglutinatsioonireakt-
sioonid 22 k6hutuufushaigel ja 33 kdhutuufuse vastu vaktsineeritul.
Nendele teostatud seroloogiliste uuringute arv ulatus ligi sajani.

Katsetulemuste pdhjal vdib &elda, et inimvere 0-grupi puna-
libledega labiviidud hemaglutinatsioonireaktsioon andis kd&hu-
tuGfushaigetel maérgatavalt madalama tiitri kui oina vere puna-
libledega teostatud hemaglutinatsioonireaktsioon. Seda iseloomus-
tab joonis 12, kus inimvere O-grupi punalibledega teostatud
hemaglutinatsioonireaktsiooni tiitrit kujutavad kdverad asuvad
1—2 seerumilahjenduse vorra madalamal kui vastavad kdverad
oina vere punaliblede hemaglutinatsioonireaktsiooni puhul. Inim-
vere 0-grupi punaliblede hemaglutinatsioonireaktsiooni tiitris esi-
nes Ty-3 antigeeni osas suhteliselt suurem mahajddmus kui O- ja
Vi-antigeeni puhul.

Kohutliifuse vastu vaktsineeritutel esines inim- ja oina vere
punalibledega teostatud hemaglutinatsioonireaktsiooni tiitri vahel
kdhutuiufushaigetele analoogiline ja peaaegu niisama ulatuslik
hemaglutinatsioonireaktsiooni tiitri  diferents. Seega inimvere
0-grupi punalibledega saadud nailiselt k&rgem spetsiifilisus on
tingitud reaktsiooni madalamast tundlikkusest.
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Esemeklaasil teostatud hemaglutinatsioonireaktsioonid

Esemeklaasil teostatav hemaglutinatsioonireaktsioon omab oma
lihtsuse ja kiiruse poolest suuri eeliseid vdérreldes senikasitletud
hemaglutinatsioonireaktsiooniga katseklaasides. Et hemaglutinat-

sioonireaktsiooni kohta esemeklaasil puuduvad kirjanduses ulatus-
likumad uurimused, siis teostati kdesolevas t60s peaaegu kdigi uuri-
tud seerumitega paralleelselt hemaglutinatsioonireaktsioonidele
katseklaasides ka hemaglutinatsioonireaktsioonid esemeklaasil.
Sellega taotleti kindlaks méaarata esemeklaasil teostatava hemaglu-
tinatsiooni modifikatsiooni diagnostiline vééartus.

Esemeklaasil teostatud katsetel osutus hemaglutinatsiooni-
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reaktsioon Ty-0 antigeeniga kohutiulifushaigetel diagnostiliselt
positiivseks 94,9%-l ja Ty-3 antigeeniga 89,1 %-1 seerumitest, mis
oli umbes 2% vdrra madalam kui vastav hemaglutinatsioonireakt-
sioon katseklaasides. Vi-antigeeniga oli hemaglutinatsioonireakt-
sioon esemeklaasil diagnostiliselt positiivne 38,1%-1 uuringutest
(hemaglutinatsioonireaik”sioon esemeklaasil on loetud diagnostili-
selt positiivseks tema ilmnemisel 5 minuti jooksul).

Tabel 3
Hemaglutinatsioonireaktsiooni tulemused esemeklaasil
uuritud ruhmadel

Diagnostiliselt

Uuritavt_ rahm ja Seer;:\r:ute positiivsed
antigeen reaktsioonid
Kohutuifushaiged Ty-0 294 219
94 ,9#
Ty-Vi 294 112
38,1#
Ty-3 291 259
89,1#
Kohututfust padenud Ty-0 22 n
50,0#
Ty-Vi 22 3
13,6#
Ty-3 22 9
41,0%
i i Ty-0 17 13
Batsillikandjad y 76.,4#
Ty.Vi 17 16
94,1#
Ty-3 17 4
23,5#
; ; Ty-0 119 63
Vaktsineeritud y 52.9#
Ty-Vi 119 36
30,2#
Ty-3 119 39
33,0#
Mittekdhuttifushai Ty-O 59 6
ittek6huttufushaiged y 10,2#
Ty-Vi 59 9
15,3#
Ty-3 59 1
y 1,7#
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Esemeklaasil teostatud hemaglutinatsioonireaktsioon osutus
peale kohutlufushaigete positiivseks ka leistel kéesolevas toos
uuritud isikutel, kusjuures paistab silma suhteliselt kdrge diagnos-
tiliselt positiivsete esemeklaasil teostatud hemaglutinatsiooni-
reaktsiooni protsent kohutlifuse batsillikandjatel. _Monevdrra
vdhem esines positiivseid reaktsioone kdhutiufust pddenutel ja
kdhutiifuse wvastu vaktsineeritutel, kdige vdhem aga mittekdhu-
tilfus-diagnoosiga haigetel (tabel 3).

Vorreldes esemeklaasil teostatud hemaglutinatsioonireaktsiooni
tulemusi katseklaasides toimunud hemaglutinatsiooni- ja hemoliusi-
reaktsiooni tulemustega ilmneb, et kdéhutuifushaigetel ei esinenud
suuremaid erinevusi nimetatud reaktsioonide tulemuste vahel.
Koéhutttufust pddenutel, batsillikandjatel, kéhutliifuse vastu vakt-
sineeritutel ja mittdk@hutiifushaigetel saadi Uldiselt vdhemal
arvul diagnostiliselt positiivseid hemaglutinatsioonireaktsioone
esemeklaasil kui katseklaasides, mis eriti silma paistis kdhututfust
pddenutel. Seevastu hemoliuisireaktsiooniga vorreldes lletas eseme-
klaasil teostatud diagnostiliselt positiivsete hemaglutinatsiooni-
reaktsioonide protsent enamasti diagnostiliselt positiivsete hemo-
lidsireaktsioonide protsendi. Niisiis v8ib &delda, et hemaglutinat-
sioonireaktsioon esemeklaasil omab vastava katseklaasides toimu-
nud reaktsiooniga vorreldes suurema diagnostilise vaartuse, hemo-
liUsireaktsiooniga vorreldes aga madalama diagnostilise véartuse.

Nagu esitatust ndhtub, ei ole kdhutlifuse serodiagnostika prob-
leem veel lahendatud, sest Widali reaktsioon koos oma modifikat-
sioonidega ei tdida praeguse vaktsinatsiooni ja antibiootilise ravi
ajastul temale esitatud ndudeid.

Kéesoleva to6 pohjal selgub, et hemaglutinatsiooni ja hemo-
liusireaktsioon on vaértuslikuks diagnostiliseks abivahendiks kohu-
titfuse diagnoosimisel. Nad on tundlikumad, spetsiifilisemad ja
varasemalt positiivsed kui Widali reaktsioon ja seetdttu on neid
soovitav kasutada praktilistes laboratoorsetes tingimustes.

Eriti vaarib praktikasse juurutamist hemaglutinatsioonireakt-
siooni modifikatsioon esemeklaasil, mis just teostamise lihtsuse ja
kiiruse poolest omab suuri eeliseid katseklaasides toimuva reakt-
siooniga vorreldes.

Oigete tulemuste saamiseks on reaktsioonide teostamise) vaja
rakendada tépset ja ratsionaalset metoodikat, mida tuleb eriti sil-
mas pidada antigeenide valmistamise ja punaliblede sensibilisee-
rimise 0sas.



JARELDUSED

1 Hemaglutinatsiooni- ja  hemoluusireaktsioonid  sdltuvad
antigeenide punaliblesid sensibiliseerivatest omadustest.

O-antigeen muutub punaliblesid optimaalselt sensibiliseerivaks
kas uhetunnisel Salmonella typhosa suspensiooni kuumutamisel
temperatuuril 100° C neutraalses keskkonnas vG@i hudrolidsimisel
0,2-n NaOH kontsentratsioonis, kuumutades suspensiooni vesivan-
nii vee keemiseni.

2. Hemaglutinatsiooni- ja hemoluisireaktsioon omavad suhte-
liselt suuremat diagnostilist vaartust kui Widali reaktsioon.

Kohuttufushaigetel saadi diagnostiliselt positiivseid O-hemaglu-
tinatsioonireaktsioone 96,6%-1 ja O-hemolilsireaktsioone 92,7%-I
uuringutest. Diagnostiliselt positiivne Widali O-aglutinatsiooni-
reaktsioon esines 83,1%-! ja H-aglutinatsioonireaktsioon 54,1%-1
uuringutest.

3. Widali reaktsiooniga vdrreldes omasid hemagtutinatsiooni-
ja hemoluusireaktsioon varasemat diagnostilist véartust, olles esi-
mesel haigusnéddalal 100%-liselt positiivsed. Samal ajal esines
diagnostiliselt positiivne Widali O-aglutinatsioonireaktsioon 66,7%
ja H-aglutinatsioonireaktsioon 46,7%.

4. Vaktsineerimata kd&hutiufushaigetel esines diagnostiliselt
positiivseid O-aglutinatsiooni-, O-hemaglutinatsiooni ja O-hemo-
lidsireaktsioone sagedamini kui vaktsineeritud k&huttuufushaigetel.

5. Kdhutuufushaigetel ja vaktsineeritutel esinesid O-antikehad
kdige kdrgemas tiitris, madalamas aga Vi- ja nende vahepeal
H-antikehad.

6. Keskmiselt Uks nadal enne retsidiivi algust ilmnes k&hu-
tilfushaigetel kdikide antikehade tiitri langus. Retsidiivi ajal anti-
kehade tiiter tdusis maksimumini ja langes retsidiivi I6pul endisele
tasemele.

7. Kohutltifuse haiguskulus esinesid antikehade dinaamikas
iseloomulikud langused koos nihetega temperatuuri- ja pulsikéveras
keskmiselt 8., 18., 24., 30. haiguspdeval ja tdusud 12, 21., 28. ja
36. haiguspadeval.

8. Kdhutiifuse vastu vaktsineeritute antikehade tiiter saavutas
vaktsinatsioonile jargnenud esimese kuu piirides enamasti maksi-
mumi ja neljandal ikuul ilmnes juba mérgatav langus, mis aga ei
olnud jdudnud veel vaktsinatsioonieelsele tasemele.

9. Hemaglutinatsioonireaktsioon inimvere O0-grupi punalible-
dega on vahem tundlik ja annab Uhe kuni kahe seerumilahjenduse
vdrra madalamaid tulemusi nii k6hutlifushaigetel kui kdhutlufuse
vastu vaktsineeritutel.

10. Hemaglutinatsioonireaktsioon esemeklaasil omab markimis-
vadrset diagnostilist vaartust kohutliufuse diagnoosimisel prakti-
listes tingimustes.

11. Bakterioloogilisele uurimismeetodile eelnev hemaglutinat-
siooni- ja Widali reaktsioon lihtsustab ja kiirendab kdhututfuse
batsillikandjate avastamist.
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CPABHUTE/IbHOE WCCJ/IEJOBAHWE TEMAIT/TIOTUHA-
unn, TrEMOJZIN3A N PEAKUUU BUOANA B ANATHOC
TUKE BPHOWHOIoO TU®A

Pestome

HacToAwasa pabota npefcTaBnseT cO60A COKpaLLEeHHYI CBOAKY MaTepuanos
KaHOupaTcKol fuccepTaumm acnupaHta 3. Tamme nbing. Pa6ota Bbinon-
HeHa npu Kadefpe WHMEKLMOHHbIX 60ne3Hel n gepmatonorun TIY noj pykKoBoa-
CTBOM] npo., AOKTOpa Mej. HayK, 3acnyXeHHoro gJeAtensa Hayku OCCP
®. Jlenn

3a nocnefHue rofbl, B CBA3W C NPOPMNAKTUUYECKON BakLMHaLuein
N ycuneHMeM WMMYHOOMONOTMYECKON 3aluTbl HaceneHua, a Takxke ¢
WMPOKUM PaCMpPOCTPAHEHNEM JIeYEHUA aAHTUBMOTUKAMM MOBbLICMNOCH
YMCNO aTUMUYHBLIX M abopTUBHBLIX (opM 6ploWwHOro Tudga. PacnosHa-
BaHWe TakKuWX C/y4yaeB CBA3aHO C TPYLHOCTAMMU.

3a nocnefHee Bpemsa OTAefbHble aBTOpbl, Hanpumep, KpaBuyeHkKo,
Kopgasbe, J/1. n C. Jle MuHop v 'pabapb 1 gp. NPUMEHSNN B AMarHoC-
TWKe 6pIOWHOro Tuga ¢ obHafexuBalwlWMMK pe3ynbTaTamMun peakuuu
remMarrnlOTMHaLMM n reMonn3a, HO UX UCCNefoBaHUA OrpaHUYUBaIUCH
BbIpabOTKON METOAMKM peakuMm W M3yYeHUEM OTAeNbHbIX Cay4vaes
60ne3HuU.

B cooTBeTCTBYHOLWeEN nuTepaType He BCTpeyaeTca yb6eauTenbHbIX
[JaHHbIX O AMAarHOCTUYECKOM 3HAaYeHWW peakuuil remarrflTUHaLUU K
remMonmsa, He TMPOBOAUANCL W WCCMELOBaHUS peakuuinl B  CBA3U
C TedyeHnem 60ne3HW. HeT TakXe eAUHOr0 MHEHMS O cnocobax npu-
rOTOBMEHUS aHTUIeHOB, WX CEHCMOUAN3MPYIOLWKMX CBONCTBAX W yCNo-
BMAX CeHCMbUIM3aumy 3puTpoLUTOB.

MpuHMMas BO BHMMaHWe NPOTUBOPEYMBOCTb NUTEpPaTypPHbIX AaH-
HbIX U HEefOCTaTOYHble CBEAEHUA O MPUMEHEHUU U OLLeHKe peakLuii
remMarrflOTUHaLMmM U remMonn3a B MarHoCTUKe GPIOLWHOro Tuga, aBTop
nocTtasun nepej cobol cnefyrouime 3agayn:

BbiicCHEHME CeHCUMBUNM3MPYIOLLNUX CBOWCTB aHTUreHoB Salmonella
typhosa u ycnosuin ceHcnbmunumsauum 3puTpoLUTOB B peakumusax remar-
roTUHALUN 1 TeMOoNn3a.

CpaBHUTeNbHOE MCCNef0BaHME W OLEHKa remarraoTuHaLum, remo-
nn3a n peakuuyn Bugans B CBA3WU C TeYeHMEM 6pPIOLWIHOIO Tuda, Bakum-
Hauuein n 6aLMNNOHOCUTENLCTBOM.

Mi3yyeHne pUHaMUKM o06pa3oBaHWS W BbIABAEHWS aHTUTeN npwu
OpIOWHOM TU(he M Yy BaKLUHUPOBAHHbBIX.
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B xofe faHHol paboTbl 6bI10 NPOBEfEHO UCCNeA0BaHME CbIBOPOTKU
KpoBu y 224 yenoBekK. N3 HUX 6bin0 75 GPHOWHOTU(PO3HLIX 6ONbHLIX,
20 nepe6oneBWMnX GPHOLWHBLIM Tudom, 10 6GauunioHocuTenein 6proLw-
HOro Tuga, 69 BaKUMHUPOBAHHbLIX NPOTUB GptowHOro Tuda u 50 60Mb-
HbIX ApyruMun 6one3HsMu. Becero 66110 npogenaHo 562 cepoiiormyeckmx
nccnesoBaHus.

N3 607bHbIX GpHOWHLIM TUGOM 6bIN0 23 NpesBapuTeNbHO BaKUM-
HUPOBAHHbLIX W HEBAKLMHUPOBaHHbLIX 52. Uncno peunamBoB coCTaBnAano
20% oOT uucna Bcex cny4vaeB 6prowHOro tuda.

N3 rpynnbl BaKUMHUPOBaHHbLIX NMPOTUB 6PHOLWHONO Tuda NEPBUYHO
BaKLMHUPOBaHHbIX 6bi10 28,98%, a peBakUMHUPOBaHHbLIX WU MHOrO-

KpaTHO BaKUWHMPOBaHHbIX — 71,02%.
Ona npurotoefieHUs aHTUTEHOB, CEHCUOUNM3UPYIOLWWUX 3PUTPO-
UUTbl, MPUMeHANUCb fABa CTaHAapTHbIX wWTamma — Salmonella

typhosa 0-901 u Salmonella typhosa Vi-b a TakXe M3011pOBaHHbIN
aBTOPOM MeCTHbIi WTamun Salmonella typhosa, ycnoBHo 0603HayeH-
Hblli Ty-3. B paboTe NpUMeHANUCL B3BECWM 24-4acOBbIX KYNbTyp AaH-
HbIX WITaMMOB B ()M3MONOrMYECKOM pacTBOpe, cogepxawme 2,5 Muniun-
apfoB/MN MUKPOGHBLIX KNETOoK.

L ns NpuroToBneHMA aHTUTEHOB CYCMEH3UK Ky/nbTypHbl Salmonella
typhosa 0-901 HarpeBanu Ha BOAsfHOW 6GaHe npu 100° C, a cycneH-
3o Salmonella typhosa Vi-i — npn 56—60° C B TeuyeHWe OAHOrO
yaca. Ecnum KOHTpONbHble NOCEBbl 0Ka3blBaJiCb CTEPUNbHLIMU, TO MpPO-
BOAMNOCH BCTpAXMBaHUe Vi-aHTUreHa B Ko/ibe CO CTeKNAHHbIMU Bycamu
npn 160— 180 kone6aHMAX B MUHYTY B TeuyeHWe 5 yacoB. 3aTemM aHTU-
reHol LeHTpudyruposann npn 3500 o6opoTax B MUHYTY U OTAENANu
BEPXHUIA NpPO3payHblii CNOA XWUAKOCTU, MPUMEHABLWIUIACA ANA CEHCU-
éunnsaumm 3puTpPoOLMUTOB.

Mo mognpuunposaHHOW MeToamke KpaBueHKOo u CokosoBa npwu
NPUroTOBNEHUN aHTUreHa Ty-3 K KaXAgbiM 5 M cycneH3nunm MUKPO6OB
Mbl fo6asnsanu no 0,1 MA HacbILLEHHOro pacTBopa eAKOro HaTpus
(52,5% npu 20° C) u 3aTemM HarpeBaJn B3BeCb Ha BOAAHOW 6GaHe Ao
KnneHus. Focne aToro aHTUreHy AaBanu OCTbiTb U A06aBAANU B BuAe
nHgukatopa 0,5% cnupToBOl/i pacTBOpP PO30SIOBOM  KUCAOTbI MO
2 Kanaum Ha Kaxpable 5 M aHTUreHa W 3aTeM HeilTpanusosanu npu
NOMOLWLM NefsAHOMW YKCYCHOW KWCAoTbl M 10% YrnekMcnoro Hatpus.
Mocne atoro aHTUreH Ty-3 NpoMuUAbLTPOBLIBANIN CKBO3b CTEPUIbHYIO
BaTy M MONYYEHHYI MPO3payvyHyl XUAKOCTb MNPUMEHANN AN CeHCUbU-
nn3aumn 3puTPOLUTOB.

Ona peakuun Bupganda npumeHanucb TUGHO3HbIE LUArHOCTUKYMbI
H n O. B Buge Vi-aHTureHa npumeHsanacb 20-yacoBasd >XuBad Kynb-
Typa Salmonella typhosa B cycneHsumn, copgepxaweii 500 mwunnuno-
HOB/MN1 MWKPOGHbIX KNETOK.

B paboTe Mcnonb3oBanucb 3pUTPOLMUTHI 6GapaHa, a B HEKOTOPbIX
cnyvyasax peakuut remarrioTUHaUUMM  CTaBuaM € apuTpouuTammu
O-rpynnbl KpoBW 4enoseka. Ansa ceHcubunusauuu sputpountos O-
Vi-aHTureH paszbaBnanm Qu3nonorMyeckum pactBopom A0 pasBefeHus
1:10, a aHTureH Ty-3 go 1:20. Ha kaxgble 10 mn pasBefeHNsd aHTu-
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reHa 6pann 0,2 MmN NPOMbITLIX 3PUTPOLMUTOB, BCTpAXUBaNM L0 06paso-
BaHWA paBHOMEPHOWN B3BeCH U AN CEHCUMOUAU3ALUU BblLepPXUBaNu
Ux 2 vyaca B TepmocTaTe npu Temnepatype 37°C, BCTpAXuBag Mnpo-
O6UpKK Yepe3 Kaxpble monyaca.

Mocne ceHcubunuUsauum 3puTpoLUTbl OTAENANU OT OCTaTKa aHTwu-
reHa nyTeM TPOEKPaTHOro MPOMbIBaHMA B (DU3MONOrMYECKOM pacTeBope
BMecTe C LeHTpudyruposaHMem W MNPUroToeBnannm 2% CYCNeH3uto,
KOTOPYIO COXpaHanu npu temnepatype +4 — +6° C v ncnonb3osanu
B TeueHne 1—3 gHei Ana peakuwii remarrnlOTUHaLUM U TeMOM3a.

M3 MHAKTUBUPOBAHHbLIX M afCcOp6MPOBAHHbLIX MCCNEfYyEMbIX CblBO-
POTOK npurotoBnsnn 6 pagos passegeHnin oT 1:20 go 1:5120, npu-
4yem nocnegyoliee passefeHue 6bl10 BABOE Bbile nNpeAblgywiero. B
Kaxayt npobupky nomewanu 0,2 mMn pa3BefeHUs CbIBOPOTKW. Ond
peakunu remMarrflOTUHaLMN B KaKAyt0 NPO6GUPKY COOTBETCTBYIOLLENO
psaga pasBeAeHWin cbiIBOPOTKM pobasnsanm 0,05 mn (I kanns) 2%
B3BECW 3IPUTPOLMUTOB, CEHCUMOUNMU3UPOBAHHBLIX aHTUreHamu O, Vi nam
Ty-3. [ns peakuuu remonmsa K KaXOMy pasBefeHui0 CblBOPOTKU
fo6aBnanu 2% B3BeCb CEHCMOUAN3UPOBAHHBIX 3puTpoumnToB no 0,1 mMn
(2 kannn) un 0,2 mn afcopbupoBaHHOro KOMMNAEMEHTa B pa3BefeHun
1:10. NMocne pfob6aBneHUs 3pUTPOLMUTOB OKOHYATeNbHble pa3BefeHus
CbIBOPOTKM B peakuuu remarrnioTuHauum éoinm 1:25, 1:50 n 1. 4. go
1:6400. B peakuuu remonusa OKOHYaTe/ibHble pasBefeHus Oblnn OT
1:50, 1:100 u 1. 4. fo 1:12800. B peakuusx ¢ Vi-aHTUreHOM Obinu
B3AThl elle A06aBOYHble pasBefeHUs — B peakuuu Vi-remarrniTuHa-
uus passefeHuve 1:125 n B peakyumn Vi-remonmsa 1:25.

B peakuuu remarriioTMHaAULUM NPUMEHANUCH [ABa KOHTPONA [ANA
onpefeneHna CNOHTAHHON arrAlTUHALUM KaK CEHCMOUAN3UPOBAHHbIX,
TaKk U HECEHCMOUAN3NPOBAHHbLIX 3PUTPOLMUTOB.

B peakuuun remonusa NPUMEHANINCb TPU KOHTPOASA: MNPW MOMOLLK
OBYX M3 HUX ONpefensfnics CAOHTaHHbIA M3UC CEHCUOUAN3NPOBAHHbBIX
N HECEHCUOBUNN3NPOBAHHbLIX 3PUTPOLUTOB, TOr4a KakK TPETbUM KOHTPO-
NneM BbIABAANCA Hecneuuuueckmii remonn3, BbI3bIBaEMbI/i KOMMe-
MEHTOM.

Bce npobupku BCTpPAXMBANUCHL W BblAEPXUBAIUCL B TepmocTaTe
npu 37° C B TeyeHUe 1 4aca, MOC/e Yero B MepBblii pa3 MPOBEPANUCH
pesynbTatbl peakuyun. OKOHYaTeNbHasd MPOBEpPKa Pe3y/ibTaTOB remar-
rNlTUHALUKM U TemMonn3a nposofmnnacb nocne 12— 14-4yacoBOro Bblfep-
XMBaHUA MPOOGUPOK NpM KOMHATHOW TemnepaType.

B cnyuyae NonoXuTenbHOW peakuuy remarrnioTUHaLUU Ha LHe Npo-
O6UpKK Obl1 BUAEH KpacHbIl AUCK, WUMeloWmMii 3a3ybpeHHble Kpas U
LEepoOX0oBaTyl MOBEPXHOCTb; B 3aBUCMMOCTM OT WHTEHCUBHOCTU peak-
UMM ancK 6biBan 60MbLWMNX UM MEHbLIWX Pa3MEPOB U B CAy4ae CUMbHO
MOMOXUTENbHON peakuWyW MNOKpbIBan BCe AHO npobupku. B cnyuae
O0TPULATENbHOI peakuuy U B KOHTPONIbHbIX MPO6MpKax KpacHbli AUCK
UMe/Nl POBHble KPas W rNagKyl MOBEPXHOCTb;, MPW BCTPAXMBAHWUMW MPO-
OUpPKN TaKOW AWCK faBan CHOBa B3BeCb B BuAe obGnauka.

HekoTopble wuccrefoBaHWs MNPOBOAMAUCHE Napanfie/lbHO KakK C
6apaHbUMy 3puTpouMTaM, TaK ¥ € 3puTpoumnTamMu O-rpynnbl  KpoOBU
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yenoBeka. MeTogmka 3TMX peakuuit bGbina aHanorMyHa BbiLIEYMNOMS-
HYTBIM W OT/M4yanacb NWLWb TeM, 4TO agcopbuma wmuccnegyembiX CbiBO-
pOTOK He MpoBOAMMachb, TaK KakK W CbIBOPOTKAa WM 3pUTPOLUTbI B 3TOMN
peakuun 6biN OAHOTO BUAA.

MapannenbHO C peakuuelr remarrnloTUHaLUM B NpPobUpKax C Kax-
[0 nccnefyemon CbiBOPOTKOWM NPOBOAMNACH TaKXe W peakuus remar-
rNIOTUHALUN Ha NpeAMETHOM cTekne. Ond 3TOro Ha 06€3XUPEHHOM
npeAMETHOM CTEK/e CMellMBanM Kanaw WHAKTUBMPOBAHHON W afcop-
6upoBaHHO CbIBOPOTKU B pa3BefeHuMM 1:5 M B TaKOM XXe KONM4ecTBe
CEHCMOUNN3NPOBAHHbIE 3PUTPOLNTLI, a 3aTeM B TeyeHue 10 MUHYT npwu
KOMHaTHON Temnepatype Habnwpanu pesynbTaTbl peakuuu.

M3 pe3ynbTaToB OMbITOB HacToAwei paboTbl BbIACHAETCA, 4TO
O-aHTUTEH ONTUMaNbHO CeHCUBUAM3MPOBAN IPUTPOLUTLI NOC/E Yaco-
BOro HarpesaHus npu 100°C B HellTpanbHOW cpede; NPOANeHMe Bpe-
MEeHW HarpeBaHusa y>Ke 60MblUe He MOBbLIWANO TUTpPa peakyuin remar-
rnloTUHauunM n remonunsa. O-aHTWUIeH, HarpeTbliii npu TemnepaType
70° C B TeyeHne 15 MWUHYT, He CeHCUBUIM3NPOBAN 3PUTPOLLUTOB.

Ecnv npy NpuUroToBAEHUU CEHCUOBUNM3UPYIOLLEr0 aHTUreHa B3BeCb
MUKpPO6OB Harpeeanun B LENOYHOW cpede, Kak 3To genanu KpaBueHKO
n CoKonoB, TO BPEMfA HarpeBaHMa cokpal,anocb B 3aBUCUMMOCTU OT
LLLe/IOYHOCTU Cpefbl. BbIACHUIOCH, YTO Haunydlliune yc/lioBus co3falTes
Npu HarpeBaHWM MNOALLE/0YEHHON B3BeCHM MWKPOOOB Ha BOAsAHONM 6aHe
00 KUNAYEHWUS, MPUYEM Ha Kaxfble 5 MN B3BeCM MUKPOOOB HYXHO
po6aBnate 0,05 MA HacbILLeHHOro pacTBopa eAKoro Hatpus (4To
cooTBeTcTByeT pH-13 wnam 0,2-n KOHUEeHTpauuu efkoro Hatpuda). MNpu
yBENMYEHUN KonuuyecTBa [006aBnAemMoli LWenoyn ceHcubunuanpyrowue
CBOWCTBA aHTUreHa yMeHblIalOTCA.

Vi-aHTUreH cunTaeTca Tepmosiabu/ibHbIM, OLHAKO MO CBOWM CEHCWU-
6UNN3MpyOLLMM CBOMCTBAM OH OKasancs TepMoCTabuibHbIM, TakK Kak
JaXxe nocne yvacoBoro HarpesaHua npu 100° C He noTepan cnoco6-
HOCTWU CEHCUOUNN3NPOBATL IPUTPOLUTHI.

Mpu ceHcnbUNUsaLum 3pUTPOLUTOB CYLLECTBEHHYIO POnb uUrpakwT
KOHLUEHTpaumMa aHTUreHa ¥ MNPOAOMKUTENbHOCTL CEHCMOMAM3aLuu.
Hannyywumn ceHcmbunusnpyowmmMmn ceoilictsamn obnafganu  Bce
passefeHuns aHTureHos O u Vi go 1:10, a aHTureHa Ty-3 — po 1:20.
MUHUManbHble CEHCUMBUAM3MpPYLOWKME CBOKCTBA aHTUreH Vi npoasnan
B passegeHumn 1: 160, a aHTurenol O- n Ty-3 B pa3sefeHun 1:320.

MakcumManbHasa ceHcubunmsauua IPUTPOLMTOB AOCTUranachb npu
AByx4yacoBoMm feilctBuMm O- nM Ty-3 -aHTUrEeHOB U 0AHOYACOBOM
peicTBuM Vi-aHTUreHa. Y [OBNeTBOPUTENbHbIE XE& pe3ynbTaTbl peak-
UuiA remarrnloTMHaUUM U reMonn3a NPoOABAAAUCH YXe nocne nony-
4acoBOro BO34eiNCTBMA.

Peakunn remarrnoTuHauum v remonusa okasanucob 6onee 4yyBCT-
BUTENbHBIMW, YeM peakuuna Bugana. AnarHOCTUYECKU NOMOXUTENbHaA
peakuunsa O-remarrntoTuHaynm Habnwganacs B 96,6% rpynnbl 6pOWHO-
TU(O3HbIX 60bHbLIX, a peakuns O-remonmsa B 92,7%. [JuarHoCcTUYeCcKu
nonoXxuTenoHaa peakuuns Bupana O-arrnoTuHauum Habnwoganacb B
83,1% wu H-arrnotuHauma B 54,1% Bcex wuccnegoBaHuii. [daHHble

40



peakuun ¢ aHTUreHom T.y-3 npu peakuum remonmsa 6biaM NOYTU OAU-
HaKOBbl C JaHHbIMW peakuum ¢ O-aHTUreHOM, a Npu peakuuu remar-
rOTUHALUN OblIM HA HECKONIbKO MPOLEHTOB HUXe.

O6HapyXeHune Vi-aHTUreHa y OpPHOWHOTU(O3HLIX O60MbHLIX NpU
NMOMOLLM KaK peakuuil remarrflOTUHaLUMKM M remonu3a, Tak U peakuuu
Bupganga yganocb B sk —3A BCeX WCCNELOBaHHbIX CyYaes.

Peakuuu remarrnioTMHaumMm n remonusa fJaBain OTHOCUTE/IbHO
6onee paHHuMe pe3ynbTaTbl, YeM peakuus Bwupgans; BO BCeX uccnepo-
BaHHbIX 15 cny4yasx Ha nepBoit Hefene 3abofeBaHUA UMENUCH MOJSTIOXU-
TeflbHble pe3y/ibTaTbl, MeXAY TeM Kak peakuus Bupgana O-arrnoTu-
HauuMu 6Gblna NOMOXWUTENbHOW ToNbKO B 66,7%, a H-arrnioTuHauum B
46,7% yKa3aHHbIX CNy4aes.

Y HeBaKUWHUPOBaHHbIX OPHOLWHOTUDO3HbIX 60/bHbLIX AWATHOCTM-
YeCKM MNOJIOXKUTeNbHbIE peakuuu arrnoTuHaLUK, remorriTUHaLUK
n remonusa ¢ O- n Ty-3 aHTUreHamun HabNOAaNNCh Yalle, YeM Yy BaKL K-
HUPOBaHHbLIX. H- 1 Vi-aHTUTena y BaKUWHWPOBAHHbLIX WMenu 6onee
BbICOKUIA TWUTP, YEM Yy HEBaKLMWHUPOBAHHbIX.

Y nepe6oneBlwnx GpOLWHLIM TU(HOM, KOTOPbIX UCC/Ie40Banun B Cpes-
Hem u4epe3 rof nocne 3aboneBaHUsd, AMarHOCTUYECKU MNONOXKUTENbHaA
O-remarrntotuHayua 6eina B 90,9%, peakums O-arrniTuHauum Bu-
pana B 86,4% wun peakuna O-remonmsa Tonbko B 50% rpynnbl nepe-
60neBLINX.

Peakuyuu Vi-remarrnioTuHaumm m remonmsa y nepeboneswinx 6ptoLu-
HbIM TU(OM 6blNM B 6ONMbLWMHCTBE Cly4YaeB OTpULATENbHbIMU, & peak-
unsa Vi-arrnloTuHaumy Bugana noyTu B NONOBUHE CNyYaeB — MONOXKU-
TENbHOW W B HEKOTOPbIX CAy4Yasx C AOCTATOYHO BbLICOKAM TUTPOM
(1:100 — 1:200).

Y 6auyunnoHocuTeneih GptowHOro Tuda Habnwpgancd, CcpaBHU-
Te/IbHO C APYTMMU MWCCNELOBaHHbIMM TpynnamMmu, OTHOCUTENIbHO BbICO-
KWl TMTp Vi-arrnioTMHUHOB. Y Bcex 10 mnccnefgoBaHHbIX 6alMANOHO-
cuTenell peakuuu Vi-remarnioTuHauum v Bupgana 6biaM NON0XUTENb-
HoiMu B TUTpe 1:50 go 1:400. Peakuusa Vi-remonusa 6blna NofoXMKU-
TenbHON nNuwb B 47,1% cny4aes. M03ToMy ANA BbiABNEHWUA 6alnnno-
HocuTenen Lenecoobpa3HO HayMHaTb UCCNefOBaHME C peakuwuin remar-
rnioTuHauMm v Bupand, a 3aTem y>Ke NpoBOAUTL 6AKTEpPMONOrnyecKoe
nccnefoBaHue Kafa, MOYM M AYO[EHaNbHOr0 COAEPXMMOro, BMepByto
ouyepedb Yy MWL C MONMOXKUTENbHOW CEPONOrMYecKOn peakuuei. Takoe
BbifiBNeHNe 6aLUNNOHOCUTENbCTBA ABNAETCA 60/ee CKOpbIM M Mpoc-
TbIM.

BakyuMHMpoBaHHble NPOTUB OGpPHOWHOro Tuga 6biAM KUcCnef0BaHbl
ABaXAbl: MepBblii pa3 4yepes 1 mecsl nocne BaKUMHMPOBaHMA, BTOPOIii
pa3 uepe3 4—5 mecaues. Npyn 3TOM AUATHOCTUYECKN MONOXUTENbHbIX
peakuuii O-arraTuHauum Bugansa 6bino 85,9%; peakumn O-remarriw-
TUHaUMM 6bINN NONOXUTENbHBIMU B 68,9% © remonusa B 26% wuccne-
[OBaHHON rpynnbl. Vi-aHTUTeNa 6biAn 06HapPYXeHbl Y BaKLUWHUPOBaH-
HbIX MPOTUB GPKOLIHOIO TUtha Npy nomowin peakumn Bugansa B 61,3%,
peakuumn remarrnotuHauyum B 31,8%, peakuumnm remonmsa B 7,6% wuc-
cneposaHuii npu Tutpe ot 1:125 go 1:200.
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Y BakKUWHWPOBAHHbLIX MEPBUYHO MOMOXKUTENbHbIE peakuuu remar-
rnTUHaUuM, remonmsa u Bupgand Habnwpganncb y MeHblUIero yucna
NCCNefoBaHHbIX, YeM MpU peBakuMHaLUWM WM MOBTOPHbIX BaKLMHaLUAX.
TOYHO TakK e TUTP aHTUTen Yy BaKUWHUPOBAHHbLIX MEPBUYHO 6bin
60/1ee HU3KUM, YeM Yy peBaKLMHUPOBAHHbLIX W BaKLWHWPOBAHHbLIX MNO-
BTOPHO. Y peBaKLWHUPOBAHHbIX M MOBTOPHO BaKLMHUPOBAHHbIX 0COObLIX
pasnuuunii B CEPONOrMYECcKUX peakuuax He HabOAANOCh.

B rpynny 60MbHbIX ApPYruMu 601e3HAMM BXOAUAU 60/bHbIE Tybep-
Kyne3om, rpunnom, MHEBMOHWER, MEHUHTUTOM, XONEeuncTUTOM W ApYy-
rme 60nbHble C MNOAO3PEHMEM Ha OpIOWHOW Tug. JuarHocTUYecku
MONOXWUTeNbHble peakuun O-arrnoTuHauum Bugans mn O-remarrnoTu-
Hauuu 6binnv nonydeHbl B 15,3% u O-remonusa B 1,7% B HU3KUX
TUTpPax McCNefoBaHHbIX cnyyaeB. Peakuus remarrnotuHaummn ¢ Ty-3
aHTUTeHOM O0Ka3anacb BO BCEX CflyyasX OTpULATeNnbHOW. ITO MOKasbl-
BaeT 60/blWY cneynPuUyYHOCTb peakLuMu remarrnloTUHaLUM U remo-
Nn3a NO CpaBHEHWIO C peakuwneid Bupgans.

Mo paHHbIM paboTbl aHTUreH Ty-3 MmeeT 6OfiblUee 3HAYEHUE, YEM
aHTureH Ty-O. 3T0 NOATBEPXAaeTCA U AaHHbIMU KOHTPOMALHON rpymnmbl,
B KOTOPOW peakuuu remarrnoTUHaLUM € aHTUTeHOM Ty-3 1 60MbLIMNH-
CTBO peakuuii remosn3a C Tem >Xe€ aHTUreHOM O6blin NONOXKUTENb-
HbIMW B MeHbLUEM 4ucne ciyyaes, yeM ¢ O-aHTUTEHOM.

Peakuuu remarrnioTvHaumm ¢ aputpoumntamu O-rpynnbl  KpPOBK
yenoseka ObIIM MpofenaHbl Yy 22 OPHOWHOTUDO3HbIX 00AbHBIX K 33
BaKUMHNPOBAHHbLIX MPOTUB 6PHOWHOro Tnga. Kak y 6proWHOTU(O3HbLIX
60/IbHbIX, TaK W Yy BaKLUMHUPOBAHHbLIX peakumnm remarrnoTuHaLnum
6biNnM Ha 1—2 pa3BefeHUs CbIBOPOTKU HUXKE, YeM Mpu peakunm c apuT-
pountamu 6apaHa. ITO yKa3blBaeT Ha MEHbLIY YYBCTBUTENbHOCTb
peakuun remarrnloTUHaLUM C 3pUTpPOLMTaMMK Yell0BEKaA.

Moyt CcO BCEMW MCCNELOBAHHLIMW CbIBOPOTKAMW AOMOMHUTENbHO
6blna npojenaHa peakuus remarrfiloTUHaLUW Ha MpegMeTHOM CTeK/e,
TEeXHMYeckn 6osiee npocTasd U cKopas, Yem remMarrflTuHauus B Mpo-
6upkax. emarrnoTMHaLMsS Ha NpegMeTHOM cTekne ¢ O-aHTUTeHOM
6blla AMarHOCTUYECKN MONOXKUTENbHOW Y GPHOWHOTU(O3HLIX 60MbHbIX
B 94,9%, a ¢ Ty-3-aHTureHom B 89,1% wunccnefoBaHHbIX CbIBOPOTOK.
3TN fJaHHble NpubNU3NTeNbHO Ha 2% HWXKe, YeM COOTBETCTBYHOLLIME
JaHHble remarrilTuHaunum B npobupkax (remarraloTuHaLMa Ha npea-
METHOM CTeK/e CuYMTanacb AMArHOCTUYECKU MOMOXUTENbHOW Npu NosB-
NIEHNN ee B TeyeHUe 5 MUHYT).

Mpun cpaBHEHWU [aHHbLIX remarrjilTUHaAUUMM  Ha  MpPeiMeToM
CTeKne U remarnloTUHALUKU U remonmn3a B NpobupKax MOXHO OTMETUTb,
4yTo Yy OPHOWHOTU(O3HBIX GOMbHbLIX CYLWLECTBEHHbIX Pa3Nunii Mexay
3TUMM AaHHbIMW He Habnwpganocb. Y nepe6oneBWNX OPHOLWHbLIM TU-
oM, baumnnoHocuTenei, BakLMHUPOBAHHbLIX U 6ONbHLIX APYrMMu 60-
NIe3HAMMW [ANArHOCTMYECKW MNONOXMUTEeNbHAaA peakuua remarrnioTuHa-
L1a Ha NMpeAMeTHOM CTeK/le UMefia MeCTO B MeHblleM KO/IMYecTBe Cny-
4yaeB, YeM remarrfilTUHaUmMa B npobupkax. Hao6opoT, Npu cpaBHEHUU
JaHHbIX remMonn3a B NpobUpKax W remarriloTUHaLUM Ha MNpPeaMETHOM
CTeK/e BbIACHMNOCb, YTO B BONbLWIMHCTBE CAy4vyaeB NPoOUeHT [uarHocTu-
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YECKM MONOXUTENbHbIX peakuuii remarrflTUHALUM Ha MpPeAMETHOM
CTeK/e MpeBbIWan MPOLEHT MOMIOXUTENbHbIX peakuuii remonusa. Ta-
KUM o6pa3om, peakuus remarrnoTMHaLWKM Ha NPegMeTHOM CTeK/ae Mo
CpPaBHEHUIO C peakLUMein remarrflTUHaLMM B nNpobupke mmeeT 60/b-
Yy, & N0 CPaBHEHUIO C peakuueil remonusa B NPoO6GUPKAX MEHbLUYIO
ANarHOCTMYECKYHO LLeHHOCTb.

Mpn NOBTOPHOM CEPOJSIOTMYECKOM WCC/eL0BaHUN OGPHOWHOTUGO3-
HbIX 60/IbHbIX W BakKUWHWPOBAHHbIX BbIABUANCL OCOBEHHOCTU [UHA-
MUKW 06pasoBaHUsA aHTUTen.

Y 6pHWHOTUGO3HLIX 6ONbHLIX C peumgnmBamu NpUGIN3NTENBHO 3a
6 gHeli fo peumamsBa 6bIN0 OTMEYEHO MOHMXEHMEe TUTpa aHTuTen
3aTem cnefoBaso NOBbIWEHWE TUTpa aHTUTEN, MakCUMyM KOTOpOro
coBMajan ¢ MakCMMyMOM CpejHeil KpuBOM TemnepaTypbl W Mynbca
npu peunanse U NOHWXancad A0 NpefpeunanBHOIO YPOBHA NPUGIN3MN-
TeNbHO Ha 10-bli AeHb C Havana peuunausa.

Mpy nageHun TUTpa aHTUTEN B NpeapeunanBHbIA nepnog Habntw fa-
NNCb N XapaKTepHble U3MEHeHUs B CpPefHeli KpWBOW TeMmnepaTypbl U
ny/fbca, YTO BblpaXanocb B OTCYTCTBUWM KONiebaHUI MeXAY BevyepHUMU
N YTPEHHUMU MoKasaTensmu nynbca U TemnepaTypbl, a TakXe B OT-
CcTaBaHUM BeYepHUX MNoKaszaTeneil nynbca OT YTPEHHUX.

KonebaHna TuTpa aHTUTen Habawganucb M npu 6pOWHOM TuUde,
npoTekaBwem 6e3 peunansoB. Tak, B CTaguu opraHoMaHudecTauum
OplOWHOr0 TMda MMeno MEeCTO CHUXEeHWe KOoAu4vecTBa aHTUTen, npe-
MUMYLLECTBEHHO TEMOMN3NHOB, B MNOCMEAYIHOLen >Xe PeKOHBaNecLeHT-
HOW CTaguMn KONM4YecTBO aHTWTeN CHOBAa MOBbILWIANOCH

B cpegHeil guHamuKe TUTpa aHTUTEN Yy OPHOWHOTU(O3HbIX 60/b-
HbIX CHWXEeHUs TuTpa Habnwpganucb Ha 8, 18, 24 n 30-ii feHb 60ne3HU
M NoBbIWeHNs Ha 12 (10— 14), 21 (22—22), 28 n 36-0ii AeHb 60ne3HN.
CHMXeHNa KonmuyecTBa aHTUTeN B OnNpefeneHHble AHW 60/e3HU oTpa-
Xanucb Ha Temmnepatype v Nynbce 60JbHbIX.

Y BaKUMHMPOBAHHbIX W HEBAKLWHMWPOBAHHbIX OPHOLWHOTUHO3HBIX
60/MbHbIX Habnwganucb CXOfHble KonebaHUA TUTpa aHTUTenN.

Tutp O-arrNlOTUHUHOB Y GPHOLWHOTM(O3HLIX 60NbHbLIX M BaKLUHU-
pOBaHHbIX OblN CaMblM BbICOKUM. TUTP Vi-arrMiOTUHUHOB 6bl/1 CaMbIM
HU3KUM, a MNPOMEXYTOYHOE MeCTO 3aHuman TUTp H-arrnlTUHWHOB.

Mocne BaKuMHaUWW TUTP aHTUTEN AOCTMran CBOEro Makcumyma B
60NbWMHCTBE CNy4YaeB B TeyeHuWe Mecsiua, npuyem Ha 4—5-blii Me-
cAlL Habnwpanacb TEHAEHUMSA K CHWXEHUID KOMMYecTBa aHTUTEN, HO
KO/IMYECTBO MX He CHMXKanoCb A0 YPOBHA aHTWTeN nepej BakKUMHa-

umei

BbiBOAbI

1 Peakunu remarrnioTUHaLUM WM remMonnsa 3aBUCAT OT CBOMCTBA
aHTUTEHOB CEHCMOMAM3NPOBATL 3PUTPOLMUTSI.

Hannyuwwue ceHcubunusnpytouime csoictea O-aHTUreH npuobpe-
TaeT umAum npu HarpesaHum B3Becu Salmonella typhosa B TeueHue
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I yaca npu Temnepatype 100° C B HeWTpanbHOl cpege, Uau e npu
rugponuse c nomouwbio 0,2-n NaOH v HarpeBaHWs B3BeCUM Ha BOAAHOWA
6aHe A0 KuneHus.

2. Peakuusa remarrjiloTMHauunm n remMonmsa WMET OTHOCUTENIbHO
60Nblliee AMArHOCTMYECKOE 3HavyeHWe, YeM peakuusa Bupgans.

[varHocTnyeckn nonoXunTenbHole peakunun O-remMarrnloTUHaUnm y
OPHOWHOTU(PO3HBbIX 60NbHLIX Habnwpganuce B 96,6% u remonnsa — B
92,7% BCex cny4yaeB 3Toi rpynnel. O-arrnl0TUHauMs Bugansa y Tex xe
60/bHbIX 6blNa AMArHOCTMYECKM NOMOXMUTENnbHON B 83,1% u H-arrnto-
TUHauma B 54,1% unccnefoBaHHbIX Cny4aes.

3. Peakuuu remarrnioTMHaLMm U remMosmsa no CpaBHEHWUIO C peak-
uveii Bupgana galoT BO3MOXHOCTb 60see paHHero BbiiBNEeHUS 60/e3Hu,
TaK Kak yXe Ha MepBOil Hefene ABASKTCA MONOXUTeNbHbIMKU B 100%
cnydvaes. B 1o xe Bpems O-arrnoTuHauua Bugans 6bina nonoxXuTenb-
HOW B 66,7%, n H-arrnioTuHaums — B 46,7% cnyuvaes.

4. [vnarHoctuyecku nOMOXUTenbHble peakuun O-arrnoTuHaLum
O-remarrnotTvHaumm n O-remMonn3a y HeBakKUMHUPOBAHHbLIX BGPHOLIHO-
TU(PO3HbIX 60NbHLIX HabNAaNUCh Yale, Yem Yy BaKLMHUPOBAHHbLIX.

5 Y OpOWHOTUMO3HbIX OO0NbHBIX W BaKUWHUPOBaHHbIX TUTP
O-aHTUTen Obl1 CamMbiM BbICOKMM, CambiM >Xe HU3KUM 6bl1 TUTP
Vi-aHtuten; TMTp H-aHTUTen 3aHuman MNPOMEXYTOUYHOe MecTo.

6. B cpegHem 3a Of4HY Hefen [0 Havana peuyuauea y 6GprOLWIHO-
TU(O3HLIX 60JIbHbIX Hab/IOAAN0Ch CHUXEHWE TUTpa BCeX aHTUTen. Bo
BpeEMA peuuamea TUTP aHTWUTeN NOBbIWANCA A0 MakKCMMyMma W 3aTeMm
CHMXa/ICA LO MPexHero ypoBHA.

7. Y OplOWHOTUPO3HLIX 60AbHLIX HabAwfanucb XapaKTepHble
CHWXXEHWA KONM4YecTBa aHTUTeN, COMPOBOXJAAaeMble CABUFaMW KPUBOIA
TemnepaTypbl 1 Nynbca 601bHOTO0 B cpegHeM Ha 8, 18, 24 n 30-i AeHb
60Me3HN, 1 NOBbILIEHUA KONMYecTBa aHTUTen Ha 12, 21, 28 v 36-ii feHb
60n1€e3HM.

8. TuTp aHTUTen y BaKUMHWPOBaHHbLIX MNPOTWB O6pPHOWHOrO TUda
jocTuran mMakcuMyma B TeyeHMe NepBOro Mecsaua nocsne BakuMHaLWUK,
a Ha 4YeTBEPTOM MecsLe Habnrganocb yXKe 3aMeTHOE CHUXEHWe Konu-
YyecTBa aHTUTEeS, HO KONMYECTBO MX He YMEHbLIANocb A0 YPOBHA aHTU-
Ten nepep BakuuHauuen.

9. Kak y 6pHOWHOTUGO3HbIX 60/bHbIX, TaK U Y BaKLWHUPOBaAHHbIX
remarriloTuHauma ¢ apuTpouuTamm  O-rpynnbl  KPOBWM  4YenoBeka
ABNAETCA MEHee YyBCTBUTENbHOW W faeT Ha OAHO UAWN ABa pa3BefeHUs
CbIBOPOTKN MeHbLINE pe3y/ibTaThbl.

10. TemarrnoTuHaLMA Ha NPeLMETHOM CTeK/le MMeeT 3HayYuTesb-
HOe [MarHoCTMYecKoe 3HayeHue 419 pacno3HaBaHUsA OPHOLWHOro Tuga.

W. TMpepBapuTenbHOe NpoBefieHNe peakuuii remarralTaHULUn u
Bupgana [o 6aKTepumosiornyeckoro uccnefoBaHuWa YCKOPSAET U ynpo-
L aeT BbifiBAeHWe 6GauuanoHOCMTENEen GPHOWHOro Tuda.
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