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Інфекційні ускладнення, пов’яза-
ні з наданням медичної допомоги, 
набувають надзвичайно важливого 
значення в умовах сучасної медици-
ни, оскільки суттєво погіршують ре-
зультати лікування, підвищують ле-
тальність. Як правило, такі усклад-
нення виникають у тяжко хворих, 
що тривало перебувають в умовах 
лікувального закладу. Пацієнти з опі-
ковою хворобою належать до групи 
підвищеного ризику виникнення ін-
фекційних ускладнень. Р. aeruginosa 
посідає провідне місце серед збуд-
ників інфекційних ускладнень у по-
страждалих з опіками [1]. Проблема 
профілактики, лікування інфекцій-

них ускладнень, спричинених P. 
аeruginosa, ускладнюється високи-
ми адаптаційними властивостями 
збудника, що проявляються швид-
ким формуванням антибіотикоре-
зистентності. Поряд з природною 
стійкістю до протимікробних засо-
бів внаслідок їх широкого застосу-
вання, клінічні штами P. аeruginosa 
набули резистентності до бета–лак-
тамних антибіотиків. Так, встановле-
не зниження чутливості псевдомо-
над до таких антибіотиків широко-
го спектру дії, як цефалоспорини [2, 
3]. В наш час активно ведеться пошук 
можливих шляхів подолання резис-
тентності P. аeruginosa до антибіоти-

ків з використанням різних підходів. 
На шляху подолання стійкості мі-
кроорганізмів до антибіотиків пер-
спективним вважають застосування 
антисептичних засобів. Водночас, 
за комбінованого застосування ан-
тибіотиків та бактеріофагів відзна-
чені обнадійливі результати у бо-
ротьбі з бактеріальними інфекціями. 
Застосування комбінованого впли-
ву антимікробних препаратів з різ-
ними механізмами дії створює пер-
спективу ефективного подолання 
резистентних до терапії псевдомо-
надних інфекцій [4].

Мета дослідження: обґрунтува-
ти доцільність використання ДМ 
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для подолання резистентності P. 
аeruginosa до цефалоспоринів, дове-
сти ефективність комбінованої ан-
типсевдомонадної дії антисептика, 
антибіотиків та препаратів псевдо-
монадного бактеріофагу in vitro.

В бактеріологічній лаборато-
рії кафедри мікробіології дослідже-
ні 50 клінічних штамів P. aeruginosa, 
виділених від пацієнтів, яких лікува-
ли в опіковому відділенні Вінницької 
обласної клінічної лікарні ім. М. І. 
Пирогова. В дослідження включе-
ні постраждалі з глибокими опіка-
ми ІІІ ступеня (10 – 80% поверхні ті-
ла). Матеріал для мікробіологічного 
дослідження забирали з ранової по-
верхні. Первинно виділені клінічні 
штами P. аeruginosa ідентифікували 
за морфологічними, тинкторіальни-
ми, культуральними властивостями 
за стандартними методиками.

Як референс–штам використаний 
P. аeruginosa АТСС 27853. В ізольова-
них, ідентифікованих як P.аеruginosa 
клінічних штамах визначали чутли-
вість до цефтазидиму (ЦТ), цефопе-
разону/сульбактаму (ЦПС), цефепі-
му (ЦП) стандартним методом дво-
разових серійних розведень відпо-
відно до методичних рекоменда-
цій (Наказ МОЗ України №167 від 
05.04.2007) [5, 6]. Вивчали чутливість 
P. aeruginosa до цефалоспоринів в 
присутності антисептика ДМ в СК [7]. 
Вплив ДМ на чутливість клінічних 
штамів до антибіотиків досліджува-
ли шляхом порівняння мінімальної 
інгібуючої концентрації (МІК) анти-
біотика, визначеної методом серій-
них розведень в поживному бульйо-
ні, та МІК антибіотика в поживних 
середовищах, що містили ДМ у СК, в 
кожного штаму (МІКдм).

Чутливість клінічних штамів P. 
аeruginosa і референс–штаму P. 
аeruginosa АТСС 27853 до препара-
ту «Бактеріофаг псевдомонас аеру-
гиноза» визначали шляхом додаван-
ня фагу в об’ємі, необхідному для ос-
таточного титру 1:10, в м’ясо–пеп-
тонний бульйон (МПБ), засіяний до-
бовою культурою P. аeruginosa (0,2 
мл інокуляту в концентрації 107 – 
108 КУО/мл в 2 мл МПБ). Чутливість 
культури до бактеріофагу визнача-
ли через 18 – 20 год інкубації в тер-
мостаті при температурі 35° С по ві-

зуальних ознаках росту культури в 
порівнянні з контролем культури. 
За відсутності видимих ознак рос-
ту в поживному середовищі з бакте-
ріофагом штам визначали як фаго-
лізабельний (чутливий до бактері-
офагу). Помірно чутливими штама-
ми вважали такі, що проявляли оз-
наки росту, проте, меншою мірою, 
ніж в контролі. Культури, в яких піс-
ля контакту з фагом виявляли тотож-
ні з контролем ознаки росту (помут-
ніння, плівка), вважали фагорезис-
тентними.

Для визначення ефективності фа-
голізису фаголізат бульйонних куль-
тур висівали на м’ясо–пептонний 
агар. Фагорезистентну субпопуля-
цію штамів досліджували в подаль-
шому при вивченні комбінованої дії 
антисептика ДМ, бактеріофагу та це-
фалоспоринів.

Для вивчення комбінованої дії ДК, 
цефалоспоринів та фагу на клінічні 
штами псевдомонад їх вносили у по-
живні середовища, що містили ДМ у 
СК і/або антибіотик, псевдомонад-
ний бактеріофаг у титрі 1:10.

Статистична обробка даних про-
ведена з використанням комп’ютер-
ної програми Statistica 7 за стандарт-
ною методикою [8].

Дослідження проведені за по-
інформованої згоди пацієнтів на 
участь у дослідженні, з дотриманням 
правил їх безпеки, збереження прав 
та принципів людської гідності, мо-
рально–етичних норм, відповідно 
до основних положень GSP (1996), 
Конвенції Ради Європи про пра-
ва людини та біомедицину (1997), 
Гельсінської декларації Всесвітньої 
медичної асоціації про етичні прин-
ципи проведення наукових медич-
них досліджень за участю люди-
ни (1964 – 2000), нормативних до-
кументів України. Протокол дослі-
дження схвалений комітетом з бі-
оетики Вінницького національно-
го медичного університету ім. М. І. 
Пирогова МОЗ України.

За даними дослідження встанов-
лено МІК цефалоспоринових анти-
біотиків. Так, ЦТ, ЦПС діяли на музей-
ний штам P. аeruginosa АТСС 27853 
в МІК 3,9 мкг/мл, ЦП – 1,95 мкг/мл. 
Бактеріостатичний вплив ДМ на P. 
аeruginosa АТСС 27853 визначали в 
концентрації 62,5 мкг/мл, бактери-
цидний – 125 мкг/мл. Клінічні шта-
ми P. аeruginosa проявляли різну 
чутливість до ДМ. Так, 66% штамів P. 
аeruginosa були чутливі до ДМ в МІК 
(52,08 ± 2,86) мкг/мл. Бактерицидна 
дія ДМ на ізоляти P. aeruginosa вста-
новлена в МБцК (106,1 ± 5,6) мкг/мл. 
З ізольованих у постраждалих з опі-
ками штамів P. аeruginosa 34% – про-
являли більшу стійкість до ДМ, МБцК 
становила (289,1 ± 27,3) мкг/мл.

Для об’єктивного аналізу чутливо-
сті P. аeruginosa до цефалоспоринів 
клінічні ізоляти розподілені залеж-
но від МІК антибіотика на чутливі, 
помірно стійкі, резистентні. Штами, 
чутливі до МІК, що не перевищува-
ла 7,8 мкг/мл, відносили до чутли-
вих, до 15,6 мкг/мл – помірно стій-
ких понад 31,25 мкг/мл –резистент-
них ( . ).

З клінічних штамів P. аeruginosa 
більшість проявляли низьку чутли-
вість до цефалоспоринів ( . 1).

Високу резистентність P. аeru-
ginosa проявляла до ЦТ (80%), ЦП 
(80%), ЦПС (68%). Встановлено, що 
ЦТ проявляв протимікробну ефек-

± ± ± ±
± ± ± ±
± ± ± ±
± ± ± ±
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тивність лише до 8 (16%) клінічних 
штамів P. аeruginosa. Виявлено висо-
ку МІК ЦТ щодо клінічних ізолятів 
P. аeruginosa. Так, МІК цього антибі-
отика до 40 (80%) штамів псевдомо-
над становила (153,13 ± 16,73) мкг/
мл. Протимікробну ефективність 
ЦПС щодо P. аeruginosa встановле-
но лише в 9 (18%) спостереженнях. 
Більшість – 34 (68%) клінічних шта-
мів P. аeruginosa були резистентні до 
ЦПС, про що свідчила висока МІК – 
(149,82 ± 18,55) мкг/мл.

Протимікробні властивості ЦП 
щодо P. аeruginosa суттєво не різ-
нились від активності інших це-
фалоспоринів. Так, чутливими бу-
ли тільки 9 (18%) клінічних штамів. 
Бактеріостатичну дію ЦП на резис-
тентні штами P. aeruginosa відзнача-
ли в МІК (173,44 ± 26,17) мкг/мл.

Всі виділені штами P. аeruginosa 
протестовані для визначення чутли-

вості до псевдомонадного бактеріо-
фагу. Фаголізабельними виявились 
40% штамів, помірно чутливими та 
стійкими до дії фагу – відповідно 36 
і 24% ( . 2).

Чутливість до бактеріофагу в при-
сутності антисептика ДМ у СК збері-
галась у фаголізабельних культур, а 
також підвищувалась у помірно стій-
ких штамів, що переходили в катего-
рію фаголізабельних. У 45% фагоре-
зистентних штамів чутливість до дії 
фагу в присутності антисептика під-
вищилась ( . 3).

У клінічних штамів P. аeruginosa, 
резистентних до ЦТ (n = 40), ЦП (n 
= 40), ЦПС (n=34), досліджено ефек-
тивність комбінованої дії цих ан-
тибіотиків та антисептичного пре-
парату ДМ. При комбінованому за-
стосуванні антибіотиків та ДМ у СК 
встановлено їх синергічну дію на P. 
аeruginosa. В присутності ДМ в СК 
відзначали відновлення чутливості 
до цефалоспоринів резистентних 
штамів P. aeruginosa, що спричинили 
інфекційні ускладнення ( . 4).

Встановлено, що деякі резис-
тентні до цефалоспоринів штами P. 
aeruginosa повністю відновили чут-
ливість до антибіотиків в присутно-
сті ДМ в СК. Так, чутливість до ЦТ від-
новлена у 27,5% резистентних шта-
мів, до ЦПС – у 37,3%, до ЦП – у 37,5%. 
У клінічних штамах P. аeruginosa, по-
мірно резистентних до антибіоти-
ків, спостерігали зменшення МІК ан-
тибіотиків після застосування ДМ в 
СК, зокрема, до ЦТ – у (7,3 ± 0,78) ра-
зу, ЦПС – у (8,5 ± 1,05) разу, ЦП – у 
(8,3 ±1,1) разу, що свідчило про під-
вищення чутливості збудників до ан-
тимікробних препаратів.

При визначенні синергічного ан-
тимікробного впливу антибіотиків, 
антисептиків та бактеріофагу вста-
новлено, що в присутності цефа-

лоспоринів і/або ДМ в СК підвищу-
ється фаголізабельність дослідних 
культур. Разом з тим, подібний ефект 
відзначали щодо помірно стійких 
клінічних штамів, які не проявляли 
абсолютну резистентність до бакте-
ріофагу.

Клініцисти все частіше спосте-
рігають антибіотикорезистент-
ність мікроорганізмів. Від інфекцій-
них захворювань, спричинених по-
лірезистентними мікроорганізма-
ми, в країнах Європейського Союзу 
щороку вмирають 25 тис хворих. 
Детального моніторингу потребує 
поширення мікроорганізмів ESKAPE 
групи, що мають природну стійкість 
до антибіотиків або швидко її набу-
вають. Серед них важливе місце по-
сідає P. aeruginosa [9].

В Україні майже 45,5% рефрактер-
них до терапії інфекційних проце-
сів зумовлені P. aeruginosa, і майже 
50% її нозокоміальних ізолятів в хі-
рургічних стаціонарах резистентні 
до цефалоспоринів III – IV поколін-
ня [10]. Існують різні підходи до по-
долання антибіотикорезистентності 
P. aeruginosa: синтез нових ефектив-
них антибіотиків, застосування ком-
бінованої антибактеріальної терапії, 
місцеве призначення антисептиків, 
використання бактеріофагів [1, 11].

P. аeruginosa, що спричиняє інфек-
ційні ускладнення у пацієнтів при 
опіковій хворобі, проявляє вираже-
ну резистентність до цефалоспо-
ринів ІІІ – ІV покоління, в тому чис-
лі захищених сульбактамом (у 68 – 
80% спостережень). Проте, резис-
тентні до цефалоспоринів останніх 
поколінь штами зберігають чутли-
вість до антисептика ДМ і специфіч-
ного бактеріофагу [11]. Доведене від-
новлення чутливості до цефалоспо-
ринів та покращення фаголізабель-
ності P. aeruginosa в присутності 
ДМ в СК. Отже, антисептик ДМ, крім 
власне протимікробних властивос-
тей, сприяє відновленню чутливості 
збудників до цефалоспоринів.

1. P. аeruginosa, що спричиняє ін-
фекційні ускладнення у пацієнтів 
при опіковій хворобі, проявляє ви-
ражену резистентність до ЦТ (у 80% 
спостережень), ЦП (у 80%), ЦПС (у 
68%).
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2. Резистентні до цефалоспори-
нів штами P. аeruginosa не мають пе-
рехресної стійкості до ДМ і бактері-
офагу, їх фаголізабельність підвищу-
ється в присутності ДМ.

3. Комбіноване застосування ДМ 
у СК та цефалоспоринів забезпечує 

відновлення втраченої чутливості 
або підвищує у 7 – 8,5 разу чутливість 
резистентних ізолятів P. аeruginosa 
до ЦТ, ЦПС, ЦП, а також полівалент-
ного псевдомонадного бактеріофа-
гу, це відкриває перспективи вико-
ристання ДМ, має багатовекторні 

властивості в подоланні антибіоти-
корезистентності P. аeruginosa в хі-
рургії.


