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С помощью морфометрического анализа, включающего характеристику состояния апудоцитов в ряде органов, 
были получены сведения о формировании адаптационно-компенсаторных процессов в функциональных систе­
мах детоксикации и адаптации экспериментальных животных при моделировании чумной инфекции. Выявлены 
изменения активности и количества апудоцитов в иммунокомпетентных органах и в легочной ткани биомоделей. 
Показано, что выбранные для учета морфометрические показатели позволяют характеризовать тяжесть течения 
экспериментального инфекционного процесса.
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Существование на территории нашей страны и 
сопряженных территориях государств-участников 
СНГ природных очагов чумы обусловливает акту­
альность исследований по всестороннему изучению 
возбудителя этой инфекции [8, 11]. В связи с цирку­
ляцией в природе штаммов Yersinia pestis c атипич­
ными свойствами, отличающими их от характер­
ного для конкретного очага варианта возбудителя, 
вызывает интерес сравнительный анализ реакций 
макроорганизма на такие штаммы, основанный на 
сопоставлении ряда параметров, характеризующих 
функцию ключевых систем жизнеобеспечения био­
моделей при воспроизведении экспериментально­
го инфекционного процесса. Применение для этого 
морфометрических методов, расширяющих возмож­
ности морфологического исследования, позволяет 
стандартизировать оценку выявляемых изменений.

Целью работы являлся подбор наиболее значи­
мых морфометрических показателей для характери­
стики тяжести течения экспериментального инфек­
ционного процесса в результате комплексного иссле­
дования лабораторных белых мышей, зараженных 
возбудителем Y. pestis, штаммами с различной гене­
тической характеристикой.

Материалы и методы

Лабораторных белых мышей подкожно зара­
жали в дозе 107 м.к. культурами Y. pestis: вирулент­
ного штамма -  Y pestis 231 (1-я группа); природных 
штаммов -  Y. pestis 770, 6205, 6215 (2-я группа), 
выделенных от переносчика (блох Nasophsila laevi- 
ceps) и носителей (гребенщиковой песчанки и обще­
ственной полевки) на территории Астраханской об­
ласти в прикаспийском песчаном очаге; вакцинного 
штамма -  Y pestis ЕВ линии НИИЭГ (3-я группа). 
наблюдение за животными осуществляли в течение 
7 сут, по истечении которых все выжившие животные 
были умерщвлены хлороформом. В качестве контро­
ля для морфометрического исследования были взяты

интактные белые мыши, которым подкожно вводили 
физиологический раствор в объеме 0,2 мл.

Оценку культурально-морфологических и био­
химических свойств отобранных культур Y. pestis 
осуществляли в соответствии с «Руководством по 
профилактике чумы» [12]. Генетическое исследо­
вание Т pestis указанных штаммов проводили с ис­
пользованием праймеров комплементарных фраг­
ментам видоспецифического для чумного микро­
ба хромосомного локуса 3а, генами са/1 (плазмида 
рFra), р1а (плазмида pPst), I с ^  (плазмида pCad), 
ир2 (локус иерсиниабактина хромосомного острова 
патогенности чумного микроба), hmsH (локус пиг­
ментсорбции хромосомного острова патогенности 
чумного микроба). Для проведения ПЦР-анализа ис­
пользовали тест-систему «ГенПест» (ТУ-8895-005­
01898109-2007) и экспериментальную тест-систему 
«Мульти^р» (РосНИПЧИ «Микроб»). Пробы обез­
зараживали в соответствии с методическими указа­
ниями (МУ 3.5.5-1034-01) [7]. Продукты ПЦР анали­
зировали методом горизонтального электрофореза 
в 2-2,5 % агарозном геле согласно рекомендациям, 
изложенным в соответствующих руководствах [4, 
9]. Для документирования полученных результатов 
использовали систему <^еШос» («Bюrad» США). 
Фенотипическая и генотипическая характеристики 
штаммов приведены в табл. 1.

Для гистологического исследования кусочки вну­
тренних органов (печень, почки, легкие, селезенка), 
лимфатических узлов (регионарные, отдаленные) и 
кожи места введения культур фиксировали в 10 % во­
дном нейтральном растворе формалина, а затем про­
водили по общепринятой схеме обработки материала 
[6]. Полутонкие парафиновые срезы окрашивали рас­
твором гематоксилина и эозина [5], импрегнировали 
раствором нитрата серебра по Гримелиусу [18] и 
Массону в модификации Гамперля [10]. Готовые пре­
параты просматривали в микроскопе 01утрш  СХ31 
с тринакуляром, выполняя морфометрический ана­
лиз с помощью денситоморфометрической програм-
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Таблица 1

фено- и генотипическая характеристика штаммов К р е х ^ , используемых для воспроизведения экспериментальной инфекции

Штамм

Ферментация

Фрак­
ция 1

Протеа­
за

Коагу-
лаза

Пес-
тици-
ноген-
ность

Чув- 
стви- 
тель- 

ность к 
пести- 
цину

Пиг­
мент-

сорбция

Са2+-за-
виси-
мость

Виру-
лент-
ность
для

лабора­
торных
мышей

Наличие плазмид Наличие хромосом­
ных локусов

Гли­
церин

Моче­
вина

Ни­
траты

Рам-
ноза

рFra
(ген
са/1)

pPst
(ген
р1а)

pCad
(ген
1сгУ)

3а ¡гр2 hmsH

Т. резИз 231 + - - - + + + + - + + + + + + + + +

Т. резНз 6205 + - - - + + + + - - + - + + + + - -

Т. резНз 6215 + - - - + + + + - - + - + + + + - -

Т. резНз 770 + - - - + + + + - - + - + + + + - -

Т. резНз ЕВ + - - - + - - + - - + - + + + + - -

мы (ДММ, версия 2.1.0.0.) аппаратно-программного 
комплекса МЕКОС-Ц.

Для бактериологического исследования из вну­
тренних органов и крови биомоделей делали мазки- 
отпечатки и посевы на агар Хоттингера (рН 7,2).

результаты и обсуждение

Животные, зараженные Т pestis вирулентно­
го штамма 231, пали в течение 2-3 сут. В мазках- 
отпечатках из внутренних органов (селезенка, пе­
чень, сердце) этих животных, окрашенных по Граму, 
наблюдали скопления грамотрицательных биполяр­
ных палочек. В посевах из внутренних органов реги­
стрировали рост типичных по морфологии колоний 
чумного микроба, идентификация которого проводи­
лась в реакции агглютинации с иммуноглобулинами 
чумными диагностическими флуоресцирующими. 
Во 2-й и 3-й группах не регистрировали гибели жи­
вотных и выделения чумного микроба на 7-е сутки 
наблюдения.

Алгоритм комплексного патоморфологическо­
го исследования включал анализ изменений в месте 
входных ворот инфекции, морфометрическую харак­
теристику адаптационно-компенсаторных реакций со 
стороны внутренних органов и описание состояния 
иммунной системы с учетом реакции клеток нейро­
эндокринной системы (НЭК) макроорганизма.

В месте введения вирулентных чумных микро­
бов штамма Т pestis 231 наблюдали очаговые ин­
фильтративные изменения в виде отека и клеточной 
инфильтрации полиморфно-ядерными лейкоцитами 
(ПМЯЛ) дермы и подкожной клетчатки. В патологи­
ческий процесс были вовлечены регионарные лимфа­
тические узлы (РЛУ). В них регистрировали явления 
острого серозно-гнойного лимфаденита с признака­
ми очагового периаденита: наблюдали умеренное на­
бухание капсулы, десквамацию синусовых эндотели­
альных клеток, присутствие ПМЯЛ в краевом, мозго­
вом синусах и их скопления в мозговых тяжах, клетки 
в состоянии апоптоза и отсутствие четко очерченных 
фолликулов. У этих животных отмечали уменьшение 
количества аргирофильных (Аг) и аргентаффинных

(АТ) НЭК в 5 и 3 раза соответственно по сравнению 
с интактным контролем. Аналогичная реакция была 
характерна и для НЭК в группе отдаленных лимфа­
тических узлов (ОЛУ) (табл. 2), где проявления вос­
палительной реакции были значительно слабее и на 
фоне умеренного серозного лимфаденита сохраня­
лись мелкие единичные фолликулы без признаков ак­
тивности. В селезенке подопытных животных реги­
стрировали явления серозно-геморрагического спле- 
нита: неравномерное полнокровие синусов, умерен­
ную инфильтрацию их ПМЯЛ, очаговое набухание 
капсулы. Наблюдали резкое угнетение кроветворной 
функции органа: количество мегакариоцитов (МКЦ) 
в 22 раза было ниже, чем у интактных мышей. Была 
резко снижена активность НЭК (табл. 2).

У биомоделей из 2-й и 3-й групп отмечали не­
значительное серозное пропитывание субдермаль­
ной клетчатки, в отдельных случаях имела место 
слабая, преимущественно мононуклеарная инфиль­
трация с примесью единичных ПМЯЛ межмышеч­
ной клетчатки (при заражении Т pestis штамма 770). 
регистрировали различной степени выраженности 
увеличение рЛУ от незначительного (при заражении 
Т pestis штаммами 770 и 6205) и умеренного (при 
введении Т pestis ЕВ) до выраженного (на инокуля­
цию Т pestis штамма 6215) без видимых очаговых из­
менений. ОЛУ и селезенка у всех биомоделей также 
не имели видимых изменений. При гистологическом 
исследовании наблюдали явления умеренного сероз­
ного лимфаденита рЛУ у мышей, зараженных штам­
мами Т pestis 770 и 6205. На фоне изменения числа 
и активности фолликулов в срезе отмечали в той или 
иной степени выраженные признаки активации НЭК 
(табл. 2). В группе ОЛУ умеренный серозный лимфа­
денит был лишь у биомоделей, зараженных чумными 
микробами штамма Т pestis 770. У животных из всех 
групп гиперпластические процессы в фолликулах 
были незначительными, бластическая реакция уме­
ренная, а относительная активация НЭК наблюда­
лась только на введение культур штамма Т pestis ЕВ. 
гиперпластические процессы в селезенке затрагива­
ли в первую очередь периартериальные (Т) зоны, в 
центрах размножения фолликулов (В-зоны) отмеча-
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Таблица 2

морфометрическая характеристика состояния лимфоидных органов лабораторных белых мышей, зараженных Y. pestis

Орган Определяемый 
морфометрический параметр

Штаммы Y. pestis Интактный
контроль6215 770 6205 231 ЕВ

Селезенка Длина органа в см (М ±т) 2,6±1,05 2,2±0,95 2,0±0,32 2,8±0,94 2,4±0,89 1,9±0,64

Число фолликулов в срезе (М ±т), 8,4±1,17 7,5±0,96 6,8±0,65 2,0±0,89* 7,6±1,12 9,0±0,98
из них со светлыми центрами, % 23,8 26,7 29,41 0 39,47 22,2

Количество АТ клеток (М ±т) 4,5±2,12 3,5±0,92 5,4±2,08 1,2±0,65* 3,6±1,21 6,17±4,13

Количество АГ клеток (М ±т) 2,75±0,69 2,3±0,96 4,0±1,91 0,75±0,02* 3,8±0,91 2,8±0,65

Количество МКЦ (М ±т) 2,3±1,96 1,57±0,27* 5,3±2,45 0,29±0,072* 2,78±1,17 6,25±2,74

РЛУ Диаметр органа в см (М ±т) 0,3±0,05 0,2±0,01 0,4±0,05 0,5±0,09 0,6±0,01 0,2±0,07

Число фолликулов в срезе (М ±т), 11,0±3,2* 6,1±2,2 5,6±2,7 0 3,5±0,98 4,75±0,65
из них со светлыми центрами, % 36,4 0 0 0 57,1* 21,05

Количество АТ клеток (М ±т) 6,7±3,17 3,6±2,12 5,4±2,08 1,2±0,17 5,96±0,64 4,1±2,11

Количество АГ клеток (М ±т) 3,1±0,65 2,3±0,96 2,75±0,69 0,6±0,02* 3,8±0,91 2,9±1,85

ОЛУ Диаметр органа в см (М ±т) 0,3±0,02 0,4±0,05 0,3±0,02 0,4±0,07 0,5±0,02 0,3±0,04

Число фолликулов в срезе (М ±т), 4,0±1,22 5,1±2,4 2,0±0,45 2,1±0,78 4,2±1,24 3,7±0,35
из них со светлыми центрами, % 25 39,2 0 0 23,8 27,01

Количество АТ клеток (М ±т) 3,1±0,89 2,1±0,64 3,75±1,65 1,8±0,65* 4,5±0,98 3,9±1,86

Количество АГ клеток (М ±т) 2,1±0,32 0,7±0,08* 1,83±0,62 1,05±0,32* 2,9±0,42 2,3±0,64

*Достоверность р<0,05 по отношению к интактному контролю.

ли умеренную пролиферацию В-лимфобластов. На 
фоне относительной активации фолликулов в селе­
зенке, реакция со стороны НЭК носила обратный 
характер в сравнении с лимфатическими узлами. У 
этих животных количество АТ клеток в селезенке 
было ниже, чем у интактного контроля, а АГ несколь­
ко увеличивалось у мышей, зараженных культурами 
штаммов Y. pestis 770 и ЕВ (табл. 2).

Во внутренних органах подопытных животных 
отмечали различной силы гемодинамические и дис­
трофические нарушения. У мышей 1-й группы ре­
гистрировали резкие дистрофические процессы со 
стороны гепатоцитов, подтверждаемые изменением 
ядерно-цитоплазматического индекса (ЯЦИ) и де­
структивного индекса (ДИ). Характерным для тече­
ния инфекционного процесса, обусловленного иноку­
ляцией вирулентных культур Y. pestis, было развитие 
блока ретикулоэндотелиальной системы (РЭС) орга­
на, проявляющегося в почти пятикратном снижении 
количества клеток РЭС по отношению к аналогично­
му показателю у интактного контроля. Наблюдали до 
7,0±2,45 крупных, размером более 30 клеток, очагов 
инфильтрации, преимущественно ПМЯЛ и мелкие 
гранулемы (до 2 в срезе) с очагом некроза в центре. 
Отмечали явления застоя в системе оттока крови (из­
менение площади ^ц в) центральных вен) в органе 
на фоне относительного запустения внутридолько­
вых синусоидальных гемокапилляров (ВДСГ), ха­
рактеризующих состояние гемодинамики в системе 
циркуляции крови (табл. 3).

У мышей из 2-й и 3-й групп дистрофические 
изменения гепатоцитов были умеренными, реги­
стрировали относительное полнокровие централь­
ных вен (ЦВ) и незначительные циркуляторные на­

рушения в системе ВДСГ. ЯЦИ во всех группах не 
отличался от показателя у животных из группы ин­
тактного контроля, а ДИ изменялся без достоверного 
отличия во 2-й и 3-й группах, но в 4-6 раз превы­
шал аналогичный показатель у интактных животных 
(табл. 3). Клетки РЭС реагировали либо умеренной 
активацией (на введение Y. pestis вакцинного штам­
ма и штамма Т pestis 6215), либо незначительным 
торможением (при введении Т pestis штаммов 770 
и 6205). Прослеживалась определенная зависимость 
между уровнем активности РЭС печени и характе­
ром инфильтративных процессов в межуточной тка­
ни органа. Так, более выраженное снижение числа 
клеток РЭС отмечали у животных, зараженных куль­
турами штамма Т pestis 770 при развитии достаточ­
но выраженной инфильтративной реакции в органе. 
У мышей этой группы регистрировали до 29,1±1,65 
мелких очагов в срезе печени, смешанной инфиль­
трации (ПМЯЛ, лимфоциты, гистиоциты) размером 
до 10 клеток, 10,0±2,17 более крупных очагов -  до 20 
клеток, единичную эпителиоидно-клеточную грану­
лему (у одного животного) с очагом распада в центре 
(табл. 3).

В почках мышей, зараженных Т pestis штамма 
231, отмечали выраженное полнокровие мозгового 
вещества на фоне относительного запустения со­
судов коркового вещества органа. количество по­
чечных телец в срезе было в 2,5 раза меньше, чем 
у контрольных животных. При этом регистрировали 
увеличение площади сосудистых клубочков -  за счет 
полнокровия капилляров и клеточной реакции. Часть 
клубочков в срезе были сморщены или находились в 
состоянии некробиоза. Эпителий извитых канальцев 
местами имел признаки гидропической дистрофии,
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Таблица 3

морфометрическая характеристика изменений во внутренних органах лабораторных белых мышей, зараженных Y. pestis

Орган Определяемый Штаммы Y. pestis Интактный
морфометрический параметр 6215 770 6205 231 ЕВ контроль

Печень Количество РЭС (М ±т) 13,5±3,41 6,67±2,83 8,8±2,95 2,14±0,89* 12,8±4,72 10,4±3,65

я ц и 0,2 0,2 0,2 0,3 0,2 0,2

д и 0,39 0,52 0,48 0,77 0,36 0,09

ЭцВ (М ±т), мкм2 10845,78±
4659,21

114413,52±
99031,13

14116,63±
2164,02

2681683,56±
59461,34*

15279,61±
3298,75

14048,35±
2336,85

8Вдсг (М±т Х мкм2 1752,74±
965,11*

1169,85±
321,45*

2759,65±
792,50*

875,24±
278,32*

16978,45±
1268,30

32189,63±
2708,7

Почки Число почечных телец 
в поле зрения среза (М ±т)

11,0±2,83 13,6±6,29 12,3±7,35 7,12±1,48* 14,5±3,45 17,9±4,65

8 почечных телец (М ±т), мкм2 16216,94±
4164,64

22695,63±
4315,29

18287,67±
3219,64

26931,86±
15517,20*

19016,25±
4236,61

16204,56±
2498,43

8 сосудистых клубочков (М ±т),
мкм2

8226,58±
2381,78

8964,29±
1978,96

7583,06±
509,73

25499,29±
10871,22*

10536,66±
3603,92*

9506,70±
1699,03

Легкие ПВО 9,56* 9,45* 13,1 3,28* 14,9 21,45

Число АТ клеток (М ±т) 5,5±1,95 6,56±3,12* 3,75±1,17 7,80±2,45* 3,98±0,65 4,5±1,84

П р и м е ч а н и я :  *Достоверность р<0,05 по отношению к интактному контролю; S -  площадь.

вплоть до некробиоза отдельных клеток.
У животных из 2-й и 3-й групп не отмечали рез­

кого полнокровия капилляров коркового вещества 
органа, а показатель средней суммарной площади 
капилляров (8 капилляров) в срезе достоверно не от­
личался по величине от аналогичного показателя у 
контрольных мышей. Введение вакцинного штамма 
У pestis ЕВ вызывало некоторое увеличение данного 
показателя, в основном за счет полнокровия капил­
ляров сосудистых клубочков (табл. 3). В мозговом 
веществе полнокровия сосудов не отмечали, а дис­
трофические изменения эпителия канальцев были 
минимальными. Количество клубочков в срезе жи­
вотных этих групп практически не различалось, и 
было близко к показателю у контрольных мышей. У 
биомоделей из 2-й группы практически отсутствова­
ли изменения в сосудистых клубочках, а из 3-й -  ре­
гистрировали умеренное полнокровие капиллярных 
петель в них.

При введении У pestis вирулентного штамма 
231 в легких развивались неравномерное полнокро­
вие сосудов и очаговая инфильтративная реакция с 
примесью ПМЯЛ. В отдельных альвеолах и мелких 
бронхах наблюдали скопление серозного экссудата и 
небольшое количество слущенных клеток -  субми­
лиарные очаги серозно-десквамативной бронхопнев­
монии. Участки эмфизематозной измененной легоч­
ной ткани, соседствовали с зонами дистелектазов. 
Количество НЭК в органе увеличивалось в 2 раза, 
наблюдали резкую активацию гистохимической ре­
акции в них (табл. 3). Регистрировали изменение 
перфузионно-вентиляционного отношения в легких 
(ПВО) за счет резкого полнокровия капилляров ме­
жальвеолярных перегородок и межуточной инфиль­
трации легочной ткани. Показатель ПВО у мышей 
этой группы был в 6,5 раз ниже, чем у интактных 
контрольных животных.

Видимые изменения в легких животных из 
2-й и 3-й групп отсутствовали. При гистологиче­
ском исследовании в легких биомоделей наблюдали 
микроскопические единичные очаги, чаще моно- 
нуклеарной природы, иногда с примесью ПМЯЛ 
в инфильтрате. На введение культур вакцинного 
штамма регистрировали достаточно выраженные 
пролиферативные процессы в периартериальных и 
перибронхиальных лимфоидных скоплениях, по­
явление в них бластических элементов. АТ клетки 
в легочной ткани мышей, зараженных подкожно 
Y. pestis вакцинного штамма ЕВ и штамма 6205, на­
ходились в опустошенном состоянии, их количество 
было несколько ниже, чем у контрольных животных. 
ПВО у этих биомоделей не более чем в 1,6 раза был 
ниже показателя интактного контроля. В то время 
как у мышей, зараженных Y. pestis штаммов 6215 и 
770, на фоне относительной активации синтетиче­
ских процессов в АТ клетках и увеличения их числа 
(табл. 3) отмечали снижение ПВО более чем в 2,3 
раза по сравнению с контрольным.

несмотря на отсутствие гибели животных, за­
раженных Y. pestis штаммами 770, 6205, 6215, и раз­
вития у них грубых нарушений со стороны систем 
жизнеобеспечения, регистрируемые умеренные па­
томорфологические изменения во внутренних орга­
нах отражали развитие адаптационно-компенсатор­
ных реакций. Эти штаммы по результатам микро­
биологического анализа по культурально-морфоло­
гическим свойствам и фенотипическим характери­
стикам обладали типичными признаками Y pestis, за 
исключением признака пигментсорбции. По данным 
генетического анализа, была выявлена элиминация 
hms- и ybt-локуса из генома этих штаммов, что, по- 
видимому, свидетельствует о полной утрате острова 
высокой патогенности из состава их хромосомы. До 
последнего времени продукты хромосомного ло­
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куса, обозначаемого HPI (high-pathogenicity island) 
чумного микроба, относили к числу «обязательных» 
факторов его патогенности [2, 3, 14]. Хотя, из других 
источников следует, что HPI, содержащий кластер ге­
нов ассоциированных с «высокой летальностью» для 
мышей, в тоже время не несет ни одной детерминан­
ты, напрямую связанной с патогенностью. А гены, 
входящие в HPI, кодируют продукцию иерсиниабак- 
тина, хелатирующего железо, связанное с белками 
эукариотических клеток и трансформирующего эти 
соединения в микробную клетку [13, 15, 17], то есть 
отвечают за размножение патогенов в макроорганиз­
ме, а не за прямое повреждение эукариотических кле­
ток [1, 16]. В то же время отсутствие гибели мышей 
во 2-й группе укладывается в общую картину тече­
ния чумной инфекции у этой биомодели при зараже­
нии H P I-мутантами [19]. Хотя избирательная потеря 
способности к экспрессии только генов, отвечающих 
за признак пигментсорбции, локализованных в со­
ставе HPI, не приводит к снижению вирулентности 
Hms- -мутантов возбудителя чумы [20].

выявленные при гистологическом исследовании 
изменения ряда морфометрических характеристик у 
животных 2-й группы определяют интерес к даль­
нейшему углубленному изучению таких штаммов, в 
том числе с использованием высокочувствительных 
биомоделей, с позиции уточнения роли HPI для утра­
ты вирулентности атипичными культурами.

Таким образом, расширив традиционное морфо­
логическое описание изменений у биомоделей эле­
ментами морфометрического анализа и характери­
стикой состояния апудоцитов в ряде органов, были 
получены сведения о формировании адаптационно­
компенсаторных процессов в функциональных си­
стемах детоксикации и адаптации биомоделей в 
условиях моделирования экспериментальной чум­
ной инфекции. Использование для воспроизведения 
инфекционного процесса атипичных культур Y. pestis 
показало необходимость дальнейшего всестороннего 
изучения молекулярных основ патогенности чумно­
го микроба в совокупности с всеобъемлющим вы­
яснением патогенетических аспектов их влияния на 
макроорганизм, что позволит достигнуть полного 
понимания патогенеза данного заболевания и рас­
крытия глубоких механизмов адаптации патогена в 
организме чувствительного хозяина.
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Comparative Morphometric Analysis 
of Experimental Plague Infection 
Caused by Yersinia pestis Strains 

with Different Genetic Characteristics
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Data on adaptive-compensatory process formation in detoxication and 
adaptation functional systems of test animals during the plague infection mod­
eling were obtained by means of morphometric analysis. The latter included 
characterization of apudocytes condition in the number of organs. Changes 
of apudocytes activity and quantity in immunocompetent organs and pulmo­
nary tissue of biomodels were determined. Morphometric indices selected for 
registration were shown to allow characterizing the severity of experimental 
infectious process.

Key words: strains, plague microbe, morphometry, apudocytes.

Об авторах:
Бугоркова С.А. (зав. сект.), КуклевВ.Е. (н.с.), Бугоркова Т.В. (с.н.с.), 

Малыхина З.В. (н.с.). Российский научно-исследовательский противо­
чумный институт «Микроб». 410005, Саратов, ул. Университетская, 46. 
Тел. (845-2) 73-46-48. E-mail: microbe@san.ru

Поступила 09.06.08.

53

mailto:microbe@san.ru

