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Молекулярно-биологические технологии, такие как полимеразная цепная 

реакция (ПЦР), в настоящее время получили широкое распространение в кли-

нической лабораторной диагностике для выявления ДНК патогенных микроор-

ганизмов, в том числе и Chlamydia trachomatis (C. trachomatis). Данный внутри-

клеточный бактериальный паразит долгое время ассоциировался с патологиче-

ским процессом урогенитального тракта, заканчивающимся реактивным артри-

том (РеА). Позднее выяснилось, что C. trachomatis может персистировать непо-

средственно в суставе [1,2]. Излюбленная локализация возбудителя -- фиб-

робласты синовиальной мембраны с вовлечением в патологический процесс и 

хрящевой ткани [3]. Инфекция C. trachomatis может быть ассоциирована также 

с ревматоидным артритом (РА), изменяя клиническую картину заболевания 

[4,5]. 

Материалы и методы. На ПЦР-диагностику инфекций направлялись па-

циенты с РеА и РА, у которых клинически можно было предполагать наличие 

инфекционного процесса, в том числе хламидийной инфекции [4]. Исследова-

ния проводились у 142 пациентов с РеА и 218 пациентов с клиническим диа-

гнозом «ревматоидный артрит».  

Диагноз РеА был достоверным и основывался на критериях, предложен-

ных на IV Международном рабочем совещании по реактивным артритам в Бер-

лине (1999). Длительность суставного синдрома у пациентов с РеА составляла 5 

– 6 месяцев.  

Пациенты с РА соответствовали диагностическим критериям 

ACR/EULAR (2010). Возраст пациентов составлял 25–45 лет, средний возраст - 
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35,1±7,3 года. Все пациенты с РеА и РА лечились в условиях республиканского 

ревматологического центра (стационарно или амбулаторно). 

С целью выявления предполагаемых триггерных факторов у всех пациен-

тов осуществлялся забор биологического материала из урогенитального тракта. 

У лиц женского пола производился соскоб эпителиальных клеток из церви-

кального канала и уретры; у лиц мужского пола осуществлялось взятие сока 

простаты и/или производился соскоб эпителиальных клеток из уретры. Допол-

нительно для исследования использовались синовиальная жидкость поражен-

ного сустава и соскоб эпителиальных клеток из ротоглотки. Получение синови-

альной жидкости проводилось при пункции коленных суставов. 

В виду отсутствия условий для проведения культурального метода ис-

следования в большинстве клинико-диагностических лабораторий, низкой ин-

формативности стандартных микроскопических методов исследования, пред-

почтение в детекции Chlamydia trachomatis, Chlamydophila pneumoniae, 

Trichomonas vaginalis, Herpes simplex virus I, II типов было отдано полимераз-

ной цепной реакции (ПЦР), как высокоинформативному и чувствительному ме-

тоду.   

Для эффективной качественной детекции C. trachomatis использовали ме-

тодику ПЦР с применением праймеров, связывающихся со специфическими 

зонами гена криптической плазмиды C. trachomatis рСНL1 (диагностические 

наборы «Полимик», НПФ Литех, г.Москва). 

Для определения специфического фрагмента ompA гена Chlamydia tracho-

matis, кодирующего главный поверхностный протеин C. trachomatis (MOMP), 

методом ПЦР в реальном времени исследования проводились с использованием 

диагностических наборов «АмплиСенс-FRT Chlamydia trachomatis» и с исполь-

зованием TaqMan проб и видоспецифических праймеров (НИИ ЭиМ МЗРФ, 

г.Москва). Определение специфических фрагментов гена Trichomonas vaginalis 

Pyruvate: ferredoxin oxidoreductase (PFO D) методом ПЦР в реальном времени 
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проводилось с использованием диагностических наборов «АмплиСенс-FRT 

Trichomonas vaginalis» и TaqMan проб и видоспецифичных праймеров. Для эф-

фективной качественной детекции Herpes simplex virus I, II типов использовали 

методику ПЦР в режиме реального времени с применением диагностических 

наборов «АмплиСенс-FRT Herpes simplex virus I, II» и TaqMan проб и видоспе-

цифичных праймеров. Пробы метились флуорохромом 6-carboxyfluorescein 

[FAM] на 5' конце и гасителем флуоресценции 6-carboxytetramethylrhodamine 

[TAMRA] на 3' конце. Пробы были комплиментарны участку амплифицируе-

мой области. Гаситель поглощал испускаемое флуоресцентной меткой излуче-

ние, а фосфатная группа в 3'-положении блокировала полимеразу.  

Все данные, полученные в ходе исследований, вносились в соответству-

ющую компьютерную базу с последующей статистической обработкой при по-

мощи стандартного статистического пакета программ «SPSS версия 16» (SPSS 

Inc.). Для количественных параметров, распределение которых не подчинялось 

нормальному закону (при использовании критерия Колмогорова-Смирнова), 

вычислялись медиана Ме и (25/75) процентили. Для решения задачи сравнения 

двух независимых групп количественных переменных применялся критерий 

Манна-Уитни (U-тест) с целью сравнения величин измерений признака. Крити-

ческим уровнем значимости при проверке статистических гипотез принят уро-

вень р <0,05. 

Результаты исследования. В ходе работы были проведены параллель-

ные исследования различного биологического материала на выявление ДНК C. 

trachomatis. Образцы ДНК, полученные из урогенитальных соскобов, сока про-

статы и синовиальной жидкости были использованы для проведения ПЦР-

анализа с использованием двух независимо разработанных наборов праймеров 

для ПЦР.  

ДНК C. trachomatis была обнаружена в биологических образцах из уроге-

нитального тракта 73,9% пациентов с реактивным артритом. При этом и 
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78,8% проб синовиальной жидкости пораженного сустава были позитивны в 

отношении этого возбудителя при проведении ПЦР в режиме реального време-

ни. Одновременно классический ПЦР с электрофоретической схемой детекции 

позволил выявить ДНК этого возбудителя в 60% образцов сока простаты и со-

скобах уретры, цервикального канала и в 50% образцов синовиальной жидко-

сти. 

Таким образом, процент C. trachomatis-положительных биологических 

проб от пациентов с РеА варьирует в широких пределах в зависимости от вида 

биологического материала. По нашему мнению, для получения наиболее досто-

верных результатов по диагностике C. trachomatis при РеА целесообразнее ис-

пользовать синовиальную жидкость пораженного сустава. С другой стороны, 

если у пациента с реактивным артритом в полости сустава обнаруживается 

хламидийная инфекция, вправе ли мы считать такой артрит реактивным. Это 

типичный инфекционный артрит. Хотя общепринятым является положение, что 

хламидийная инфекция вызывает реактивный артрит. Этот вопрос требует от-

дельного обсуждения. 

Аналитическая чувствительность определения ДНК C. trachomatis с ис-

пользованием диагностических наборов «Полимик» составила не менее 1000 

молекул ДНК возбудителя в 5 мкл прошедшей обработку (выделение ДНК) 

биологической пробе, тогда как данный показатель при проведении исследова-

ний методом ПЦР в реальном времени - не менее 50 молекул ДНК возбудителя 

в 5 мкл прошедшей обработку (выделение ДНК) биологической пробе. 

Нами установлено, что в условиях частичного ингибирования и присут-

ствия в инкубационной смеси 50 элементарных телец C. trachomatis на образец, 

селективное ингибирование амплификации основного фрагмента C. trachomatis 

при преимущественной амплификации C. trachomatis внутреннего контроля 

имеет место. С учетом этого исследователям необходимо учитывать, что сигнал 

положительного внутреннего контроля может вводить в заблуждение в услови-
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ях присутствия ингибиторов в образце, и наличия малого количества ДНК C. 

trachomatis.  

Проведенные исследования доказывают, что нередко отрицательные ре-

зультаты ПЦР детекции C. trachomatis в синовиальной жидкости являются 

следствием наличия в биологическом образце малого количества инфекцион-

ных элементарных телец (ЭТ), продуцируемых организмом во время перси-

стенции инфекции. Невзирая на необычные молекулярные генетические харак-

теристики, обусловленные персистенцией C. trachomatis в синовиальной жид-

кости, число бактериальных клеток, присутствующих в воспаленных суставах 

пациентов с РеА может быть крайне мало (до 100 копий ДНК\мл). По данной 

причине, а также вследствие получения отрицательных результатов при прове-

дении классического ПЦР с электрофоретической схемой детекции, ПЦР в ре-

жиме реального времени является наиболее предпочтительными для выявления 

ДНК C. trachomatis в синовиальной жидкости в клинической лабораторной диа-

гностике.  

Таким образом, по результатам проведенных ПЦР-исследований у паци-

ентов с РеА было выявлено, что уровень инфицированности пациентов C. tra-

chomatis составил 73,9% случаев (рис. 1).  
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Рисунок 1- Частота выявления возбудителя C. trachomatis в группе па-

циентов (n=142) с реактивным артритом 

Однако моно-инфекция хламидийной этиологии детектировалась толь-

ко в 49,5% случаев (n=52). В   50,5% случаев (n=53) выявлялась микст-

инфекция (C. trachomatis в ассоциации с Trichomonas vaginalis и/или Herpes 

simplex virus I, II типов) (рис.2.). 

 

 

 

 

 

 

            

 

 

 

 Рисунок 2 - Частота встречаемости возбудителя C. trachomatis в виде мо-

но- или микст-инфекции. 
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При проведении молекулярно-биологических исследований у пациентов 

с ревматоидным артритом с использованием метода ПЦР в режиме реального 

времени было установлено, что в соскобах эпителиальных клеток из урогени-

тального тракта возбудитель C. trachomatis выявлялся в 71,1% (n=155) случаев, 

Trichomonas vaginalis – в 9,17% (n=20) случаев. При этом в соскобах из ротовой 

полости обследованных пациентов возбудитель C. trachomatis выявлялся в 

26,61% (n=58) случаев и Chlamydophila pneumonia 11,93% (n=26) случаев. Об-

ращает на себя внимание тот факт, что у всех пациентов, у которых в соскобах 

из ротовой полости была выявлена ДНК C. trachomatis, данный возбудитель 

обнаруживался также в соскобах из урогенитального тракта. 

В ходе проведенных исследований было показано, что в синовиальной 

жидкости пораженного сустава возбудитель C. trachomatis выявлялся у 41 па-

циента, а в соскобе из полости ротоглотки – у 32 пациентов. Еще раз напомним, 

что для ПЦР диагностики отбирались пациенты, которые на этапе отбора имели 

клинические, лабораторные или рентгенологические признаки хламидийной 

инфекции [6]. В связи с этим, столь высокий процент ПЦР-положительных ре-

зультатов не отражает истинное распространение хламидийной инфекции в по-

пуляции пациентов с РеА и РА. 

На следующем этапе нами были проведены молекулярно-биологические 

исследования методом ПЦР в режиме реального времени по определению кон-

центрационных уровней ДНК C. trachomatis в различном биологическом мате-

риале пациентов с ревматоидным артритом. 

Для проведения количественного определения ДНК C. trachomatis в ис-

следуемом биологическом материале использовался разработанный калибратор 

C. trachomatis. 

В ходе проведения количественных ПЦР-исследований было установле-

но, что значение Ме (25/75 процентили) концентрации ДНК C. trachomatis в со-

скобах из урогенитального тракта составляет 57440 (23873/84100) копий/мл, то-
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гда как в соскобах из ротовой полости данный показатель составил 1623 

(1145/7189) копий/мл соответственно (рис. 3). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 3 - Концентрационные уровни ДНК C. trachomatis в соскобах из 

урогенитального тракта и ротовой полости пациентов с ревматоидным артри-

том  

Полученные значения критерия Манна-Уитни (Z= -6,247, p=0,000) свиде-

тельствуют о статистически достоверно значимой разнице по концентрацион-

ным уровням возбудителя в зависимости от вида исследуемого биологического 

материала 

Заключение 

Проведенные исследования демонстрируют высокую степень соответ-

ствия полученных результатов по выявлению возбудителя Chlamydia tracho-

matis в месте первичной локализации патогена – урогенитальном тракте, и дру-

гих биологических жидкостях, в частности в полости ротоглотки и синовиаль-

ной жидкости пораженного сустава (61,5% и 78,8% соответственно). ПЦР диа-

гностика инфекций в режиме реального времени имеет преимущества перед 
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классическим методом ПЦР с электрофоретической схемой детекции.  ПЦР в 

режиме реального времени имеет более высокую чувствительность и является 

наиболее предпочтительными методом для выявления ДНК C. trachomatis в си-

новиальной жидкости.  

В половине случаев у пациентов с реактивным и ревматоидным артритом 

хламидийная инфекция присутствует в виде микст-инфекции (C. trachomatis в 

ассоциации с Trichomonas vaginalis и/или Herpes simplex virus I, II типов). В по-

следние месяцы мы нередко выявляем присутствие в суставе и парвовируса 

В19. 

Несомненно, требуются дальнейшие исследования по выяснению роли 

инфекционных агентов в возникновении, развитии и течении воспалительных 

заболеваний суставов. Необходима разработка современных методов лечения 

хронических триггерных инфекций, влияющих на эффективность проводимой 

патогенетической терапии основного заболевания.  Методы детекции инфекци-

онных агентов в настоящее время разработаны и внедрены в медицинскую 

науку и практику. 
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