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Введение
Структура инфекционной патологии в послед-

ние десятилетия претерпела существенные из-
менения, в первую очередь увеличился удельный 
вес смешанных (микст) инфекций, что привлекает 
внимание исследователей [1, 2]. 

Смешанные инфекции могут быть результа-
том таких ассоциаций, как бактерии-бактерии, 
бактерии-вирусы, вирусы-вирусы, паразитарно-
паразитарные, паразитарно-бактериальные, пара-
зитарно-вирусные [3]. Механизм взаимоотноше-
ний возбудителей смешанных инфекций практи-
чески не изучен. Клинические проявления могут 
быть нетипичны, а течение заболевания зависит 
от вида возбудителей-ассоциантов, их биологи-
ческих свойств, взаимоотношений друг с другом 
и с организмом хозяина [4–6]. Обе инфекции мо-
гут иметь отклонения от классического течения 
моноинфекций. 

Смешанные инфекции, в сравнении с моно-
инфекциями, представляют большую опасность, 
так как имеет место наслоение и особая реакция 
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отдельных звеньев патогенеза, а при вирусно-
бактериальных ассоциациях для иммунной систе-
мы создается парадоксальная ситуация включения 
двух оппозиционных форм иммунного ответа [7].

Микробные взаимоотношения при смешан-
ных инфекциях могут влиять на инфекционный 
процесс различно, в одних случаях активизи-
руя или отягощая течение болезни (синергизм), 
в другом случае – подавляя и уменьшая степень 
выраженности (антагонизм). Также существует 
вариант, когда микроорганизмы существенно не 
влияют на активность друг друга, например, одна 
инфекция затрудняет развитие и прогрессирова-
ние второй в результате стимуляции защитных 
механизмов. Так, одновременное инфицирова-
ние двумя вирусами может приводить к частич-
ному угнетению их репродукции, например, од-
новременное заражение гриппом и парагриппом, 
гриппом и аденовирусной инфекцией приводит 
к развитию легких форм заболевания [8]. Менин-
гококки и носоглоточная микрофлора конкури-
руют между собой, так же, как возбудители ди-
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и психические расстройства. При спинномозго-
вой пункции ликвор может быть прозрачным или 
мутным, вытекает под повышенным давлением; 
отмечается увеличение концентрации белка, ци-
тоз смешанного (нейтрофильно-лимфоцитарного) 
характера. Улучшение состояния больных, сана-
ция ликвора происходят медленно, положительная 
динамика отмечается через 2–4 недели от начала 
этиотропной терапии, может отмечаться волноо-
бразное течение болезни с развитием осложне-
ний, таких как гидроцефалия, ромбэнцефалит, 
энцефалополиневрит, деменция. При листериозе 
нервной системы прогноз для жизни и здоровья 
серьезный. Как правило, она протекает в виде сме-
шанной инфекции, что утяжеляет течение заболе-
вания и требует массивной антибактериальной те-
рапии. Летальность при листериозном менингите, 
по зарубежным данным, составляет 15–26% [19].

В последние годы актуальную проблему состав-
ляет иерсиниозная инфекция, заболеваемость ко-
торой непрерывно возрастает [20]. Данные по иер-
синиозным менингитам также немногочисленны, 
и поражение ЦНС при иерсиниозной инфекции 
чаще описывается только в виде серозных менин-
гитов [18]. Полиморфизм клинических проявле-
ний, отсутствие патогномоничных клинических 
проявлений, их системность, редкость моносин-
дромных вариантов течения определяют слож-
ность диагностики иерсиниозной инфекции.

Следует отметить, что иерсиниозные менинги-
ты, развивающиеся при тяжелом течении смешан-
ных или генерализованных форм заболевания, 
имеют, как правило, доброкачественное течение. 
При псевдотуберкулезе воспаление мягкой мозго-
вой оболочки развивается на пике интоксикаци-
онного синдрома. Чаще болеют дети дошкольного, 
школьного возраста. Заболевание имеет острое на-
чало с повышения температуры тела до 38–39°С, 
резко выраженных симптомов интоксикации. 
Отмечается полиморфизм клинической карти-
ны: сильная головная боль, иногда боли в животе 
и суставах; появляется повторная рвота, не свя-
занная с приемом пищи. Со 2–3-го дня от начала 
заболевания выявляются менингеальные симпто-
мы, характерна их диссоциация (чаще выражены 
ригидность затылочных мышц и симптом Керин-
га, реже – симптомы Брудзинского). В тяжелых 
случаях поражение мозговых оболочек сопро-
вождается энцефалической реакцией в виде на-
рушения сознания (возбуждение, оглушенность, 
сопор) или кратковременных судорожных присту-
пов клонико-тонического характера. При осмотре 
выявляют фаринготонзиллит, полиаденопатию, 
гепатомегалию; возможна полиморфная сыпь. 
Прогноз для жизни и здоровья обычно благопри-
ятный. В редких случаях возможны остаточные 
явления в виде гипертензионно-гидроцефального, 

зентерии и некоторые виды кишечных палочек, 
продуцирующие колицин. Однако активизация 
патологического процесса – наиболее частый ва-
риант течения смешанных инфекций (брюшной 
тиф и паратифы, туберкулёз и стрептококковая 
или пневмококковая инфекция, корь и дифтерия, 
грипп и менингококковая инфекция, аденови-
русная и стафилококковая инфекции) [9]. Пато-
генный эффект возбудителей не имеет простого 
суммарного характера, речь идет о динамически 
изменяющейся их ассоциации, компоненты ко-
торой конкурируют за источники питания и наи-
более благоприятные условия для роста собствен-
ной популяции, но наиболее частым вариантом 
смешанной бактериальной инфекции является 
утяжеление инфекционного процесса [10].

Общие закономерности микст-инфекций ха-
рактерны и для инфекционной патологии цен-
тральной нервной системы. По данным зарубеж-
ной и отечественной литературы, частота смешан-
ных бактериальных менингитов составляет 10–
15% [11, 12], а по данным клиники нейроинфекций 
НИИ детских инфекций, в 2009–2011 гг. их часто-
та составила 3%.

Среди инфекций, протекающих с поражением 
ЦНС, листериозная инфекция в детском возрасте, 
за исключением периода новорожденности, изу-
чена недостаточно. В зарубежной и отечественной 
литературе описываются случаи листериозного 
менингита у детей с иммуннодефицитными состо-
яниями [13–17]. Оппортунистические свойства 
Listeria monocytogenes обусловлены слабовыра-
женной патогенностью. Известно, что при листе-
риозной инфекции поражение нервной системы 
может протекать в виде менингита, энцефалита, 
менингоэнцефалита, миелита, полинейропатии. 
Частота листериозных менингитов составляет от 
1–5% до 6–13% в структуре бактериальных ме-
нингитов в зависимости от возраста пациентов 
[18, 19]. Нервная форма листериоза встречается 
чаще всего у детей первого года жизни и у взрос-
лых старше 45–50 лет, лиц с иммунодефецитными 
состояниями. Обычно развивается менингит или 
менингоэнцефалит, наиболее частыми симптома-
ми являются фебрилльная лихорадка, нарушение 
сознания и нарастающая по интенсивности голов-
ная боль. При этой форме, наряду с симптомами 
общей интоксикации, выражена общемозговая 
симптоматика, отмечаются положительные ме-
нингеальные симптомы (ригидность мышц затыл-
ка, симптомы Кернига, Брудзинского), выявляют-
ся повышенные рефлексы, парестезии и гипере-
стезии, могут развиваться клонические судороги, 
бред, нарушение сознания. В некоторых случах 
преобладает симптоматика очаговых поражений 
черепно-мозговых нервов: птоз, анизокория, стра-
бизм, патологические рефлексы, иногда параличи 
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лейкоцитоз (13,6×109/л), относительное количество 
нейтрофилов до 68%. Заподозрена острая нейроин-
фекция, с диагностической целью была проведена 
люмбальная пункция. В ликворе выявлен плеоци-
тоз нейтрофильного характера 1080 клеток в 1 мкл 
(нейтрофилов – 74%), 400 неизмененных эритро-
цитов за счет примеси путевой крови; уровень 
белка в цереброспинальной жидкости повышен до 
1,06 г/л, хлор – 107,2 ммоль/л, сахар 0,3 ммоль/л. 
На основании клинико-лабораторных данных был 
выставлен диагноз «Серозный менингит, предпо-
ложительно герпетической этиологии». Проводи-
лась инфузионная, антибактериальная (цефтриак-
сон 2,0 г 2 раза в сутки), противовирусная (ацикло-
вир 700 мг 3 раза в сутки внутривенно), иммуно-
модулирующая (рекомбинантный интерферон α-2 
(виферон) 2 раза в сутки 1 500 000 МЕ), противо-
воспалительная (кетопрофен) терапия. На фоне 
назначенного лечения имело место ухудшение 
состояния, сохранялись симптомы интоксикации, 
общемозговая симптоматика, появились очаговые 
симптомы в виде девиации языка влево, сглажен-
ности правой носогубной складки. 27.05.2012 г. 
состояние пациента продолжало ухудшаться, что 
проявлялось в нарушении сознания в виде оглу-
шенности. В связи с отсутствием эффекта от про-
водимой терапии пациент для дальнейшего обсле-
дования и лечения с диагнозом: «Серозный ме-
нингит, неуточненной этиологии» был переведен 
в клинику НИИ детских инфекций.

При поступлении в клинику НИИ детских ин-
фекций: состояние тяжелое, обусловлено эндоген-
ной интоксикацией и неврологической симптома-
тикой. Ребенок в сознании, вялый, адинамичный. 
Жалобы на головную боль и боли в шее. Кожные 
покровы бледные, без инфекционной сыпи. Зев 
розовый. Периферические лимфатические узлы 
не увеличены. Кашель с отхождением слизисто-
гнойной мокроты. Частота дыхания 20 в 1 минуту. 
В легких дыхание жесткое, проводится во все от-
делы, с двух сторон выслушиваются рассеянные 
сухие разнокалиберные хрипы. Тоны сердца рит-
мичные, приглушены, систолический шум на вер-
хушке, частота сердечных сокращений 96 в 1 мину-
ту. Артериальное давление 120/70 мм рт. ст. Живот 
мягкий, не вздут, печень, селезенка не увеличены. 
Мочился регулярно. Стул оформленный.

В неврологическом статусе: сознание ясное. 
Черепно-мозговая иннервация: зрачки Д=S, дви-S, дви-, дви-
жения глазных яблок в полном объеме. Горизон-
тальный нистагм, усиливающийся при нагрузке. 
Девиация языка влево. Рефлексы Д=S, оживлены, 
зоны расширены. Объем активных движений со-
хранен. Мышечная сила сохранена, походка не 
нарушена. Брюшные рефлексы Д=S. Менинге-S. Менинге-. Менинге-
альные симптомы резко выражены: ригидность 
затылочных мышц, симптом Кернига 140°.

астеновегетативного синдромов. При люмбальной 
пункции цереброспинальная жидкость прозрач-
ная, вытекает струёй или частыми каплями, харак-
терен смешанный плеоцитоз (до 300–500 клеток 
в 1 мкл), содержание белка не изменено или уме-
ренно повышено (до 0,5 г/л) [18, 21]. В ряде случаев 
возможно сочетание листериозной и иерсиниоз-
ной инфекции. 
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Представляем случай менингоэнцефалита лис-
те риозно-иерсиниозной этиологии. Больной Н., 
16 лет (дата рождения 12.03.1996), находился на 
стационарном лечении в НИИ детских инфекций 
с 28.05.2012 г. по 26.06.2012 г. с диагнозом «Генера-
лизованная бактериальная инфекция, смешанной 
листериозно-псевдотуберкулезной этиологии. 
Менингоэнцефалит».

Анамнез болезни. Ребенок поступил в НИИДИ пе-
реводом из детской городской больницы (ДГБ) № 22, 
где находился в отделении реанимации с 25.05.2012 
г. по 28.05.2012 г. с диагнозом «Серозный менингит 
неуточненной этиологии». Заболевание началось 
остро 24.05.2012 г., когда появилась сильная голов-
ная боль, тошнота, повышение артериального дав-
ления (АД) до 168/80 мм рт. ст. Вызвана скорая ме-
дицинская помощь, назначено 10 мг метопролола. 
АД постепенно снизилось, но головная боль сохра-
нялась. К вечеру отмечался подъем температуры до 
38,5°С, трижды обильная рвота, приносящая крат-
ковременное облегчение. 25.05.2012 г. лихорадил до 
39,4°С, сохранялась сильная головная боль, тошно-
та, повторная рвота, появилась вялость. Осмотрен 
педиатром, диагностирована «Острая респиратор-
ная вирусная инфекция (ОРВИ), вегето-сосудистая 
дистония (ВСД) по гипертоническому типу». Под-
росток был госпитализирован в ДГБ № 22 города 
Санкт-Петербурга 25.05.2012 г.

Анамнез жизни. Мальчик от 2-й беременности, 
протекавшей на фоне угрозы прерывания. Роды 
вторые путем кесарева сечения, срочные. Родился 
с массой 3350 г, длиной 50 см. Выписан из родиль-
ного дома на 7-е сутки. Грудное вскармливание 
до 4 мес. Привит по возрасту. Перенесенные за-
болевания: псевдотуберкулез в 1,5 года, ветряная 
оспа в 7 лет. Респираторными инфекциями болел 
нечасто. Находился на диспансерном учете у оку-
листа в связи с астигматизмом. С 2001 г. наблюдал-
ся фтизиатром в связи с виражом туберкулиновой 
чувствительности, специфическое лечение не на-
значалось. Лекарственной аллергии не было.

При поступлении в отделение реанимации: 
состояние тяжелое, выражены общемозговые, 
интоксикационные и менингиальные симптомы. 
26.05.2012 г. симптомы сохранялись, отмечался 
однократный жидкий стул. По лабораторным дан-
ным: в клиническом анализе крови умеренный 
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исследование органов средостения. По данным 
КТ-исследования органов средостения данных за 
туберкулезный процесс не получено. Квантифе-
роновый тест отрицательный. 

От 31.05.2012 г. ответ окончательного бактерио-
логического исследования ликвора – выделены 
культуры Listeria monocytogenes (с вероятностью 
99,8%) и �ersinia pseudotuberculosis (с вероятно-�ersinia pseudotuberculosis (с вероятно- pseudotuberculosis (с вероятно-pseudotuberculosis (с вероятно- (с вероятно-
стью 80%). 

На основании тяжести состояния, выраженно-
сти общемозговой симптоматики, отсутствия эф-
фекта от стартовой антимикробной терапии, высева 
листерий из ЦСЖ заподозрен листериоз нервной 
системы, проведена коррекция терапии. Ребенку 
назначен ампициллин по 3,0 г 3 раза в сутки парен-
терально, продолжен амикацин в прежней дозе. 
Для уточнения роли иерсиний в генезе болезни 
было проведено серологическое исследование кро-
ви 06.06.2012 г. (13-й день болезни) (ИФА на основе 
белков наружных мембран патогенных иерсиний), 
которое выявило высокие уровни специфических 
IgM – 74,8 ЕД/мл (выше 24 ЕД/мл – положительно) 
и Ig� – 129,9 ЕД/мл (выше 24 ЕД/мл – положи-Ig� – 129,9 ЕД/мл (выше 24 ЕД/мл – положи- – 129,9 ЕД/мл (выше 24 ЕД/мл – положи-
тельно), что позволило подтвердить роль �ersinia 
pseudotuberculosis в генезе поражения ЦНС. На 
фоне комбинированной антимикробной терапии 
к 02.06.2012 г. отмечалась отчетливая положитель-
ная динамика: длительный период аперексии, улуч-
шение общего состояния, значительное уменьше-
ние головных болей, уменьшение выраженности 
оболочечных симптомов. Основываясь на отри-
цательных результатах компьютерной томогра-
фии средостения, отрицательном квантифероно-
вом тесте, а также получении культур листерий и 
иерсиний из ликвора, положительной динамики 
в течение заболевания по клинико-лабораторным 
и анамнестическим данным выставлен диагноз 
«Генерализованная бактериальная инфекция, 
смешанной лис териозно-псевдотуберкулез ной этио-
логии. Менингоэнцефалит». Туберкулезный ме-
нингит был исключен. После подтверждения 
смешанного листериозно-иерсиниозного генеза 
менин гоэнцефалита антимикробная терапия была 
продолжена. 

На фоне проводимой терапии на 15-й день 
от начала заболевания (08.06.2012 г.) проведе-
на контрольная люмбальная пункция. В ликворе 
выявлено снижение плеоцитоза до 2580 клеток 
в 1 мкл с преобладанием мононуклеаров (89,76%), 
содержание белка снизилось до 1,59 г/л. Этио-
тропная и патогенетическая (мочегонные, пре-
параты калия, витаминно-минеральные комплек-
сы ) терапия была продолжена. Санация ликвора 
имела место на 34-й день от начала заболевания, 
длительность антимикробной терапии составила 
23 дня. К моменту выписки (26.06.2012 г.) состоя-
ние ребенка расценено как удовлетворительное, 

На момент госпитализации ребенок оставался 
диагностически неясным, проводился дифферен-
циальный диагноз между серозным менингитом 
(туберкулезным, энтеровирусным, паротитным, 
иерсиниозным менингитами, вызванный вирусом 
клещевого энцефалита) и субарахноидальным кро-
воизлиянием. До результатов обследования была 
продолжена инфузионная терапия, дегидратация, 
антибактериальная терапия цефтриаксоном по 
2,0 г 2 раза в день. Выполнена компьютерная томо-
графия (КТ) головного мозга, данных за субарах-
ноидальное кровоизлияние не получено.

29.05.2012 г. из ДГБ № 22 получены данные о вы-
севе �ersinia pseudotberculosis из ликвора с высо-
кой чувствительностью к фторхинолонам. В связи 
с этим пациент расценен как больной с генерали-
зованной формой псевдотуберкулеза с поражени-
ем ЦНС и проведена смена антибактериальной те-
рапии в соответствии с антибиотикочувствитель-
ностью на ципрофлоксацин внутривенно по 500 мг 
2 раза в сутки. 

В связи с сохраняющейся общемозговой и оча-
говой симптоматикой 30.05.2012 г. с диагностиче-
ской целью была проведена повторная люмбальная 
пункция, которая выявила нарастание плеоцитоза 
до 12 909 клеток в 1 мкл (79% нейтрофилов) и бел-
ка до 3,0 г/л. Ликвор был исследован на бактери-
альные агенты (в реакции латекс-агглютинации 
(РЛА), в полимеразно-цепной реакции (ПЦР), ми-
кробиологически) Neisseria meningitides, �aemo-Neisseria meningitides, �aemo- meningitides, �aemo-meningitides, �aemo-, �aemo-�aemo-
philus influencae тип В, Sreptococcus pneumoniae не 
обнаружены. Также проведено обследование лик-
вора на вирус клещевого энцефалита, боррелии, 
энтеровирусы, вирус паротита, герпес-вирусы – 
отрицательно. В клиническом анализе крови со-
хранялся лейкоцитоз с абсолютным нейтрофи-
лезом и сдвигом лейкоцитарной формулы влево. 
Биохимическое исследование крови патологиче-
ских изменений не выявило. Кровь на прокальци-
тониновый тест – результат отрицательный. При 
электрокардиографическом исследовании отме-
чена синусовая брадикардия с ЧСС 56–57 ударов 
в 1 минуту. Эхокардиографическое исследование 
выявило признаки инфекционной кардиомио-
патии: сократительная способность миокарда на 
нижней границе нормы, размеры полостей не из-
менены, реактивное расхождение листков пери-
карда до 2–4 мм. 

Учитывая анамнез жизни (вираж туберкулино-
вой чувствительности) и негладкое течение забо-
левания, нельзя было исключить туберкулезную 
этиологию заболевания, в связи с чем 30.05.2012 г. 
была проведена консультация фтизиатра. По ре-
комендации специалиста в терапию были добав-
лены парентерально рифампицин 300 мг 2 раза 
в сутки и амикацин по 500 мг 2 раза в сутки. Назна-
чено дообследование: квантифероновый тест, КТ-
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в неврологическом статусе без очаговой и менин-
геальной симптоматики. Провел в стационаре 29 
койко-дней. При диспансерном наблюдении паци-
ента на протяжении 2 месяцев сохранялся астено-
вегетативный синдром.

Заключение

Представленный случай подтверждает ати-
пичность клинической картины заболевания при 
микст-инфекциях у детей, а также возможность 
осложненного течения заболевания при поздней 
диагностике и неадекватной терапии.

Таким образом, в связи с возрастанием часто-
ты микст-инфекции в последние годы при ати-
пичной клинической картине заболевания у де-
тей необходимо широкое обследование на раз-
личные возбудители с учетом анамнестических 
и клинических данных. При серозном характере 
цереброспинальной жидкости, отсутствии эф-
фекта от традиционной терапии, ухудшении со-
стояния с поражением центральной нервной 
системы следует исключать туберкулезную, ли-
стериозную, иерсиниозную этиологию заболе-
вания, отличающихся отсутствием эффекта при 
назначении цефалоспоринов. При подозрении 
на микст-инфекцию терапевтическая тактика 
осуществляется эмпирически, исходя из предпо-
ложения о вероятных ассоциантах, не дожидаясь 
результатов лабораторного обследования.
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