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ВВЕДЕНИЕ В связи с развитием устойчивости возбудителей гнойно-воспалительных инфекций (ГВИ) к анти-
биотикам к лечению стали подключать бактериофаги, которые широко распространены в приро-
де там, где есть гомологичные к ним бактерии. Они находятся и в организме человека, возможно, 
защищая от ГВИ. Установлено, что летальность у пациентов, имевших бактериофаги, была ниже, 
чем у пациентов без гомологичных эндогенных бактериофагов. Наиболее часто в биоматериалах 
(и в моче, и в крови) встречались умеренные бактериофаги, которые «защищали» пациентов от 
инфекции, несмотря на то, что считается, что эта роль присуща только вирулентным бактериофа-
гам.

ЦЕЛЬ РАБОТЫ Изучение влияния вирулентных и умеренных эндогенных бактериофагов на течение гнойно-вос-
палительных инфекций у пациентов отделений реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ).

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ В исследование включены 33 пациента, находившиеся на лечении в ОРИТ, с положительной ге-
мокультурой. Из них у 12 (36,4%) были выявлены эндогенные бактериофаги (мужчин — 10, жен-
щин — 2). Из образцов выделено 16 гемокультур различных бактерий. 
Бактериологическое исследование крови проводили с помощью автоматического анализатора 
гемокультур Bactec-9050. Идентификацию выделенных микроорганизмов выполняли с использо-
ванием автоматического микробиологического анализатора WalkAway 40. Работу с бактериофа-
гами выполняли традиционными вирусологическими методами на базе ООО НПЦ «МикроМир» .

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ Из 16 положительных гемокультур выделены: Klebsella pneumoniaе — в 7 пробах, Acinetobacter 
spр.— в 4, Staphylococcus spр. — в 2 и по одному штамму в каждой пробе: Pseudomonas aeruginosa, 
Staphylococcus aureus и Enterococcus faecalis. 
У 12 пациентов (36,4%) были выделены эндогенные фаги, которые были обнаружены ко всем 
гемокультурам. Исключение составили штаммы K. pneumoniaе, у которых в 42,9% наблюдений 
(3 случая из 7) бактериофаги отсутствовали. 
Из 14 проб крови выделено 11 умеренных бактериофагов, что составило 78,6%, вирулентных — 
21,4%. Несмотря на это, отмечено защитное действие бактериофагов. 

ВЫВОДЫ 1. Все гемокультуры содержали гомологичные к ним бактериофаги, за исключением штаммов 
K. pneumoniaе, у которых в 42,9% случаев эндогенные бактериофаги отсутствовали.
2. Большинство выделенных эндогенных бактериофагов (78,6%) были умеренными.
3. При отсутствии гомологичных бактериофагов в крови у пациентов отделения реанимации и 
интенсивной терапии повышается вероятность смертельного исхода (66,7%) по сравнению с ис-
ходами у пациентов, имеющих бактериофаги (33,3%).
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В настоящее время проблема антибиотикорезис-
тентности микроорганизмов, вызывающих развитие 
гнойно-воспалительных инфекций (ГВИ), стоит осо-
бенно остро. В связи с этим наблюдается возрождение 
интереса к бактериофагам, которые широко распро-
странены в природе там, где есть гомологичные к ним 
бактерии. Они находятся и в организме человека, воз-
можно, защищая его от ГВИ. Как показали выполнен-
ные нами ранее исследования, примерно у трети паци-
ентов отделений реанимации и интенсивной терапии 
(ОРИТ) хирургического и ожогового профиля присут-
ствуют эндогенные бактериофаги, гомологичные мик-
роорганизмам, выделенным из крови [1]. Установлено, 
что летальность у пациентов, имевших бактериофа-
ги, была ниже, чем у пациентов без гомологичных 
эндогенных бактериофагов. Следует отметить, что 
наиболее часто встречались умеренные бактериофаги, 
которые «защищали» пациентов от инфекции, несмот-
ря на то, что считается, что эта роль присуща толь-
ко вирулентным бактериофагам [2, 3]. Информация 
других исследователей по этому вопросу в доступной 
нам литературе не встречалась, несмотря на довольно 
большое число работ, посвященных детальному изу-
чению молекулярно-биологических основ перехода 
умеренных фагов в лизогенные и обратно. 

целью работы явилось определение частоты 
выделения умеренных и вирулентных эндогенных 
бактериофагов в положительных гемокультурах при 
ГВИ у пациентов ОРИТ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В исследование включены 33 пациента с поло-
жительной гемокультурой, которые находились на 
лечении в ОРИТ. Из них у 12 (36,4%) были выявлены 
эндогенные бактериофаги (мужчин — 10, женщин — 2). 
Средний возраст обследованных составил 35,5±1,9 года 
(от 27 до 48 лет).

Все пациенты получали лечение в соответствии с 
медико-экономическими стандартами.

Из 12 пациентов с выявленными эндогенными 
бактериофагами 7 человек обследованы однократ-
но, 5 — двукратно, выполнено 17 посевов крови. В 
16 из них были выделены различные бактерии, а 
в одном случае роста микробов не наблюдалось. 
Бактериологическое исследование крови проводили с 
помощью автоматического анализатора гемокультур 
Bactec-9050. Идентификацию выделенных микроорга-
низмов выполняли с использованием автоматическо-
го микробиологического анализатора WalkAway 40.

Для определения наличия эндогенных бактериофа-
гов в лабораторию ООО НПЦ «МикроМир» отправляли 
флаконы с пробами крови пациентов, чашки Петри 
с выделенными микроорганизмами, а также пробы 
мочи. Работу с бактериофагами выполняли традици-
онными вирусологическими методами. Бактериофаги, 
извлеченные из зон лизиса после спот-тестирования, 
исследовали на электронном микроскопе JEOL-1011 
(Япония). У 7 пациентов выделение эндогенного бак-
териофага проводили, не разделяя материал, а у 5 
изучали отдельно для каждого вида материала (мочи 
и крови). Всего выполнено 23 исследования, в 9 пробах 
бактериофаги отсутствовали, а в 14 были выделены.

Статистический анализ проводили с помощью 
пакета программы Statistica 10. Описательная статис-
тика количественных признаков представлена сред-
ним показателем и его стандартной ошибкой [4]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Из 16 положительных гемокультур выделены: 
Klebsella pneumoniaе — в 7 пробах, Acinetobacter spр. — в 
4, Staphylococcus spр. — в 2 и по одному штамму в 
каждой пробе: Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus 
aureus и Enterococcus faecalis. 

В 14 пробах при бактериемии были выделены 
эндогенные бактериофаги. Результаты представлены 
в таблице. Вирулентные фаги присутствовали только в 
трех пробах (21,4%): в 2 пробах — фаг к K. pneumoniaе и 
в 1 пробе — фаг к Acinetobacter spр. Остальные 11 фагов 
(78,6%) были умеренные: к Acinetobacter spр. — 3, по 
2 фага — к K. pneumoniaе и Staphylococcus spр. и по одно-
му — к S. aureus и к E. faecalis. От одного больного из 
крови и мочи были выделены фаги к P. aeruginosa.

Эндогенные бактериофаги были обнаружены ко 
всем гемокультурам, за исключением штаммов K. 
pneumoniaе, к которым в 42,9% случаев (3 наблюдения 
из 7) бактериофаги отсутствовали. 

Из 12 пациентов, у которых были выделены бакте-
риофаги, у 6 (50%) исход лечения был положительный, 
и они были выписаны из стационара. 

Пациент № 1 обследован дважды. При первом 
исследовании обнаружен Acinetobacter spр. и вирулент-
ный к нему эндогенный фаг, при втором через 7 суток 
был выделен Staphylococcus spр. и обнаружен умерен-
ный гомологичный к нему бактериофаг.

У пациента № 2 в крови присутствовали 
K. pneumoniaе и гомологичный вирулентный фаг.

У пациента № 6, обследованного в динамике, из 
крови в начале выделили K. pneumoniaе и эндогенный 
гомологичный бактериофаг, но через 8 дней проба 
крови стала стерильной, и фаг отсутствовал.

У 2 пациентов (№ 5 и № 7) обнаружили в крови 
Acinetobacter spр. и E. faecalis, а также умеренные бак-
териофаги к ним.

У пациента № 10 наличие эндогенного фага изуча-
ли раздельно – в крови и моче. Из крови был выделен 
штамм K. pneumoniaе и гомологичный к нему бактери-
офаг, в моче фаг отсутствовал.

Шесть пациентов умерли: №№ 3, 4, 8, 9, 11 и 12.
У 3 пациентов обнаружена смена возбудителей 

(№№ 3, 4 и 12). При первичном исследовании у них 
выделены S. aureus (№ 3), Staphylococcus spр. (№ 4), 
Acinetobacter spр. (№ 12) и гомологичные к ним бакте-
риофаги. В течение первых 9 суток у них из крови была 
также выделена K. pneumoniaе. 

Еще у 2 пациентов из крови были выделены 
Acinetobacter spр. (№ 8) и K. pneumoniaе (№ 9), при этом 
у них фаги присутствовали только в моче: у больного 
№ 8 — умеренный, у больного № 9 — вирулентный.

Представляет интерес пациент № 11, из крови 
которого был выделен штамм P. aeruginosa, а в крови и 
моче обнаружены умеренные бактериофаги, но они не 
лизировали микробные клетки. 

Двум умершим (№ 11 и № 12) пациентам был 
поставлен диагноз сепсиса. У больной № 11 смертель-
ный исход наступил при наличии умеренного фага к 
P. aeruginosa в крови и моче, что позволяет предполо-
жить отсутствие его литического действия. У пациента 
№ 12 произошла смена возбудителей, и при повторном 
обследовании фаг к K. pneumoniaе не был выделен. 

С учетом смены возбудителей гомологичные бак-
териофаги были выделены из крови 9 пациентов, из 
которых умерли 3 (33,3%). 
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жали гомологичные к ним бактериофаги, за исключе-
нием штаммов K. pneumoniaе, у которых в 42,9% случа-
ев эндогенные бактериофаги отсутствовали.

2. Большинство выделенных эндогенных бактерио-
фагов (78,6%) были умеренными.

3. При отсутствии гомологичных бактериофагов в 
крови у пациентов отделения реанимации и интенсив-
ной терапии повышается вероятность смертельного 
исхода (66,7%) по сравнению с исходами у пациентов, 
имеющих бактериофаги (33,3%).

Из 6 умерших больных у 4 (66,7%) к моменту смер-
тельного исхода бактериофаг отсутствовал, а еще у 
2 (33,3%) эндогенные гомологичные бактериофаги 
были выделены только из мочи. В связи с этим можно 
предположить, что только бактериофаги, находящиеся 
в крови, осуществляют противомикробную защиту 
пациентов.

Таким образом, из-за малочисленности наблюде-
ний мы отмечаем только тенденцию, а не статистичес-
кую значимость полученных результатов, касающихся 
летальности при выделении бактериофагов из крови 
или их отсутствии в ней (33,3% из 9 больных и 66,7% 
из 6, соответственно t=1,4, р=0,31).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Полученные нами результаты свидетельствуют о 
том, что у пациентов отделении реанимации и интен-
сивной терапии при развитии бактериемии и сепсиса 
грамотрицательные микроорганизмы являлись веду-
щими возбудителями (75% от общего числа штаммов), 
что совпадает с данными, полученными при много-
центровом исследовании в России (72,7%) [5].

В настоящем исследовании K. pneumoniaе явля-
лась возбудителем бактериемий в 43,75% случаев, 
что несколько больше показателей многоцентрового 
исследования (34%). Доля неферментирующих грам-
отрицательных бактерий, выявленная в настоящей 
работе, составила 31,25%.

В данной работе показано, что умеренные бакте-
риофаги могут осуществлять защиту организма чело-
века от развития гнойно-воспалительной инфекции. 
Но механизм такого защитного действия умеренных 
бактериофагов пока не выяснен. Предполагается воз-
можность прямого литического действия умеренных 
бактериофагов. Кроме того, большинство умеренных 
бактериофагов под влиянием различных факторов 
могут переходить в вирулентную форму [6, 7]. Наличие 
эндогенных бактериофагов, само по себе, не гаран-
тирует успешность лечения тяжелых пациентов отде-
лений реанимации и интенсивной терапии, однако, 
по-видимому, является положительным фактором в 
защите организма.

ВЫВОДЫ

1. Все гемокультуры обследованных пациентов 
отделений реанимации и интенсивной терапии содер-

Та бл и ц а
Клинические исходы у пациентов при наличии у них 
эндогенных бактериофагов, выделенных из различных 
биоматериалов
Ta b l e
Patients who had endogenous bacteriophages when isolated 
from various samples of biomaterials

№ 
п/п

Микроб Дата Наличие эндогенного 
бактериофага

Исход

Кровь Моча

1 Acinetobacter spр. 4/VI–15 Вирулентный Выписался

Staphylococcus spр. 11/VI–15 Умеренный

2 Klebsella pneumoniaе 24/VI–15 Вирулентный Выписался

3 Staphylococcus aureus 13/I–16 Умеренный Умер

Klebsella pneumoniaе 22/I–16 Отсутствует

4 Staphylococcus spр. 13/I–16 Умеренный Умер

Klebsella pneumoniaе 18/I–16 Отсутствует

5 Acinetobacter spр. 7/IV–16 Умеренный Выписался

6 Klebsella pneumoniaе 10/VIII–16 Умеренный Выписался

Роста нет 18/VIII–16 Отсутствует

7 Enterococcus faecalis 19/IX–16 Умеренный Выписался

8 Acinetobacter spр. 16/VIII–17 Отсутствует Умеренный Умер

9 Klebsella pneumoniaе 23/VIII–17 Отсутствует Вирулентный Умер

10 Klebsella pneumoniaе 26/IX–17 Умеренный Отсутствует Выписался

11 Pseudomonas aeruginosa 28/V–17 Умеренный Умеренный Умер

12 Acinetobacter spр. 16/VII–18 Умеренный Отсутствует Умер

Klebsella pneumoniaе 18/VII–18 Отсутствует Отсутствует
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The Role of Moderate and Virulent Endogenous Bacteriophages in the Treatment 
of Pyoinflammatory Infections in Intensive Care Unit Patients
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* Contacts: Elena B. Lazareva, Doctor of Medical Sciences, Senior Researcher of the Laboratory of Clinical Microbiology, N.V. Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine of the 
Moscow Health Department. Email:  ellaz@yandex.ru

ABSTRACT In connection with the growth of resistance of pathogens of pyoinflammatory infections (PII) to antibiotics, physicians began to use bacteriophages, 
which are widespread where there are homologous bacteria. They are also found in the human body, possibly protecting against PII. It was found that mortality in 
patients with bacteriophages was lower than in patients without homologous endogenous bacteriophages. The most common were mild bacteriophages, which 
“protected” patients from infection, although it is believed that only virulent bacteriophages may do this.
AIM OF STUDY To study the effect of virulent and moderate endogenous bacteriophages on the course of pyoinflammatory infections in intensive care units 
(ICU) patients.
MATERIAL AND METHODS The study included 33 patients with positive blood culture who were treated in the ICU. Of these, 12 (36.4%) had endogenous 
bacteriophages (10 men, 2 women).
We isolated 16 strains of various bacteria. Bacteriological blood tests were performed using an automatic blood culture analyzer Bactec-9050. Identification 
of isolated microorganisms was carried out using an automatic microbiological analyzer WalkAway 40. Traditional virological methods on the basis of LLC SPC 
MicroMir were used for work with bacteriophages.
RESULTS AND DISCUSSION From 16 positive blood cultures, the following were isolated: Klebsiella pneumoniaе — in 7 samples, Acinetobacter spр. — in 4 
samples, Staphylococcus spp. — in 2 samples, and one strain in each sample: Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus and Enterococcus faecalis.
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Endogenous phages were isolated in 36.4% of patients, which were detected in all blood cultures. The exception was K. pneumoniae strains, for which in 42.9% 
of cases (3 cases out of 7) bacteriophages were absent.
Out of 12 patients with isolated bacteriophages, 6 had positive treatment outcomes.
Of 14 blood samples, 11 moderate bacteriophages were isolated, which amounted to 78.6%, virulent — 21.4%. Despite this, the protective effect of bacteriophages 
was noted.
CONCLUSION 1. All blood cultures contained homologous bacteriophages, except K. pneumoniaе strains, which had no endogenous bacteriophages in 42.9% of 
cases. 2. Most of the isolated endogenous bacteriophages (78.6%) were moderate. 3. In the absence of homologous bacteriophages in the blood of ICU patients, 
the likelihood of death increases (66.7%) compared to patients with bacteriophages (33.3%).
Keywords: endogenous bacteriophages, microbiota, severe concomitant injury, ICU patients
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