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Мікрофлора є одним із численних захисних факторів 
організму, тому її склад дуже важливий для під-

тримання загального стану здоров’я людини. Водночас до 
складу мікрофлори входять і умовно-патогенні бактерії. 
Звичайно, вони існують як коменсали, однак здатні викли-
кати ураження організму, особливо в осіб із послабленою 
функцією імунної системи [7, 9, 10]. У цьому зв’язку слід 
зазначити мікроорганізми, що здатні до утворення певних 
угруповань, які отримали назву «біоплівка». Остання від-
різняється від поодиноких клітин низкою ознак. Насамперед 
є складнорегульованою системою з багатьох бактеріальних 
клітин одного чи декількох видів, що існують узгоджено за 

рахунок системи міжклітинної комунікації, котра відома як 
«Quorum sensing». Єдина система регуляції біоплівки дає 
можливість модулювати її загальну фізіолого-біохімічну 
активність. Водночас метаболічні властивості різних клітин 
не є однаковими. Так, існують активні метаболічно клітини, 
що здійснюють синтетичні функції, а також клітини-пер-
систери, метаболізм яких значно сповільнений. Однак усі 
клітини формують кластери, що оточені зовнішнім матри-
ксом (зазвичай, полісахарид), який просякнутий каналами 
для транспортування води, кисню, поживних речовин. Пе-
ріодично ряд клітин відривається і переміщується, даючи 
початок новому кластеру [15]. 
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Здатність бактерій до біоплівкоутворення може посилювати ряд їхніх властивостей, у тому числі стійкість до антибіотиків, що 
обумовлює потребу в пошуку альтернативних засобів лікування, серед яких перспективними є бактеріофаги. Для вивчення чут-
ливості біоплівкоутворюючих штамів золотистого стафілокока до препаратів фагів  вивчили 26 штамів, котрі здатні та нездатні до 
утворення біоплівки. Для досліджень використовували бактеріологічні методи та методи вивчення чутливості до фагів. Встановили, 
що біоплівки утворювали 16 (61,5%) штамів золотистого стафілокока, що досліджувались. Визначили, що понад 80% як плівко-, так 
і неплівкоутворюючих штамів були чутливі до фагів із препаратів «Піобактеріофаг» і «Бактеріофаг стафілококовий», до препарату 
«Інтестіфаг» чутливими були 56,3% плівкоутворюючих штамів і 70%, які не утворювали плівку, а це свідчить про можливість ефек-
тивного застосування фагів для терапії ускладнень,  котрі викликані  плівкоутворюючими штамами.

Чувствительность пленкообразующих штаммов стафилококков, выделенных из дыхательных путей, 
к лечебным препаратам бактериофагов
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Methods and results. Methods of isolation and identifi cation of bacteria and study of sensitivity to bacteriophages have been used. Ability to 

biofi lm-formation have been shown for 16 (61.5 %) of the studied strains. More than 80% of whole strains are sensitive to phages of the drugs 
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Біоплівка – це основний стан, у якому асоціації мікроорга-
нізмів знаходяться у природних біоценозах. Крім того, утво-
рення біоплівки має і велике клінічне значення. Здатність до 
утворення біоплівки показана для багатьох мікроорганізмів, 
але особливе значення, з нашої точки зору, слід приділити 
стафілококам, що здатні вражати практично всі тканини й 
органи людини. Одним з основних джерел стафілокока в 
організмі є носова порожнина. Частота назального носійства 
стафілококів коливається від 20 до 40%, а інколи – до 80%. 
Епідеміологічні дослідження засвідчують: 20% населення 
є резидентними носіями стафілококів, 70% – транзиторни-
ми і тільки у 10% стафілокок постійно не виявляється [9, 
15]. Крім того, стафілококи посідають особливе місце у 
структурі внутрішньолікарняних захворювань, викликаючи 
ускладнення основного патологічного процесу, від якого 
лікується пацієнт [15].
Відмітною рисою стафілококів є й те, що інфекції, які 

ними викликаються, ускладнюються утворенням біоплівок, 
у складі котрих бактерії набувають посилення патогене-
тичних ознак, у тому числі і рівня резистентності до анти-
біотиків. Зростання резистентності є значним, іноді понад 
500 разів  у порівнянні із культурами, що не утворюють 
біоплівки [11, 14, 15]. Зростання  дози антибіотика, що за-
стосовується, є небезпечним для людини через різні побічні 
ефекти від вживання препаратів, тобто виникає необхідність 
пошуку альтернативних шляхів лікування інфекцій, які 
зумовлені плівкоутворюючими штамами [16, 17]. Однією з 
вірогідних альтернатив є використання бактеріофагів, що 
здійснюють специфічний вплив на бактерії, не завдаючи 
шкоди корисній флорі [11, 16].
Мета роботи 
Дослідити чутливість до лікувальних препаратів бак-

теріофагів штамів золотистого стафілокока, які здатні та 
нездатні до утворення біоплівки, що виділені з верхніх 
дихальних шляхів. 
Матеріали і методи дослідження
Дослідження чутливості до лікувальних препаратів бакте-

ріофагів штамів стафілококів здійснили на базі лабораторії 
мікробіології та імунології НДІ гастроентерології НАМН 
України. Ідентифікацію виділених штамів проводили за 
ознаками, що наведені у визначнику бактерій Берджі [5]. 
Дослідили 26 зразків матеріалу з верхніх дихальних шля-

хів людини (ніс та зів). За умов виявлення при первинному 
мікроскопічному аналізі грампозитивних коків робили ви-
сів матеріалу штрихом на живильні середовища: сольовий 
агар, 5% кров’яний агар, цукровий бульйон і середовище 
для контролю стерильності. Інкубували при +37°С про-
тягом 18–24 годин. При виявленні росту проводили відсів 
окремих колоній на жовтково-сольовий агар. З колоній, що 
зросли, відбирали матеріал для  ідентифікації. Належними 
до роду Staphylococcus вважали бактерії, що давали ріст 
на середовищі Чистовича, ферментували глюкозу в анае-
робних умовах з утворенням кислоти. Для встановлення 
належності до виду S. aureus проводили тест на виявлення 
плазмокоагулази та ферментацію маніту в анаеробних умо-
вах з утворенням кислоти. За наявності плазмокоагулази та 
утворення кислоти з маніту при анаеробіозі штам вважали 

належним до вказаного виду [3, 4, 6].
Для визначення здатності до формування біоплівки чисту 

культуру виділеного штаму висівали в лунки імунологічного 
планшета у кількості не менше ніж 105 КУО/мл. Планшет 
інкубували при +37ºС протягом 3 діб. Якщо в цей період 
формувалася біоплівка – поверхневий чи придонний ріст 
у лунці, що давав плівку, яка при видаленні середовища 
осідала на стінках, то штам вважали плівкоутворюючим. 
На один 96-лунковий імунологічний планшет засівали по 
3 комірки для кожного штаму. Відповідь про здатність до 
плівкоутвоення вважали позитивною, коли принаймні в 
одній лунці із трьох формувалася плівка протягом 72 годин.
Для визначення чутливості до лікувальних препаратів 

бактеріофагів використовували «Піобактеріофаг по-
лівалентний» (Секстафаг), «Інтесті-фаг» і «Бактеріофаг 
стафілококовий рідкий» (НВП «Мікроген», РФ). Для до-
слідів використовували 3–6-годинні бульйонні культури, 
які висівали «газоном». Чашку поділяли на три сектори і 
на підсушену поверхню посіву (30–40 хв у термостаті) на-
носили краплями фагові препарати. Після того, як рідина 
вбиралася в середовище, чашки закривали і перевертали 
догори дном і ставили в термостат при 37°С на 18–24 год. 
Повна відсутність росту культури в місці потрапляння 
краплі фільтрату (активний бактеріофаг) або поява в цій 
ділянці дрібних стерильних бляшок (бактеріофаг слабкої 
активності) свідчили про чутливість до фагів [8]. Чутливість 
до бактеріофагів визначали на підставі усереднення даних 
трьох експериментів.
Результати та їх обговорення
За наслідками вивчення морфологічних, тинкторіальних, 

культуральних і фізіолого-біохімічних ознак як золотистий 
стафілокок  ідентифікували 26 штамів, що виділені  з верх-
ніх дихальних шляхів (ніс та зів) 26 осіб. Вивчення здатності 
до плівкоутворення цих штамів показало: 16 (61,5%) штамів 
утворювали біоплівку, інші 10 (38,5%) – ні. 
Відомо, що стафілококи є чинниками багатьох ускладнень 

та інфекційних уражень у людини. Так, частота їх виявлен-
ня за умов різних типів патології становить від 15 до 80%. 
При цьому більшість випадків виявлення стафілококів при 
певних типах інфекції збігається зі здатністю до утворення 
біоплівки. Особливо це стосується інфекційних уражень 
ранових поверхонь, коли частка плівкоутворюючих шта-
мів стафілококів може сягати 50-65%, також здатність до 
плівкоутворення виявляють серед штамів стафілококів, що 
виділені при ринітах, із зубної бляшки, катетерів, імплан-
тантів, при ендокардитах тощо [15]. Отже, отримані нами 
дані про те, що понад 60% штамів були здатні до утворення 
біоплівки, погоджуються з відомими даними.
З численних досліджень відомо, що резистентні до ан-

тибіотиків штами бактерій сьогодні поширені як у лікар-
няних закладах, так і поза ними [9], що обумовлює значні 
складнощі при антибіотикотерапії хворих. Проблема також 
ускладнюється тим, що у складі біоплівки бактерії набува-
ють підвищених ознак стійкості [10]. Так,  показник  МПК 
для антибіотика може зростати у 100-1000 разів, тобто 
лікування стає неможливим через непридатність відпо-
відних доз препарату для терапії людини. Це значить, що 
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виникає потреба в пошуку альтернативних заходів бороть-
би із плівкоутворюючими штамами, і в цьому сенсі увагу 
привертають бактеріофаги [14]. Останні володіють специ-
фічністю дії проти окремих бактерій навіть до штамового 
рівня, вважаються безпечними для людини та її сапрофітної 
мікрофлори, а також у бактерій до них не виникає стійкості 
[13]. Зважаючи на це, здійснили дослідження з вивчення 
чутливості виділених плівкоутворюючих штамів до відомих 
лікувальних препаратів бактеріофагів.
Встановили, що всі виділені штами золотистого стафіло-

кока мали чутливість до фагів із будь-якого із застосованих 
лікувальних препаратів (Піобактеріофаг, Інтестіфаг і Бак-
теріофаг стафілококовий рідкий). Деякі штами виявляли 
чутливість до всіх препаратів, інші – до окремих (рис.1).

Рис. 1. Частка чутливих до лікувальних препаратів фагів штамів 
золотистого стафілокока, що здатні та нездатні до утворення 
біоплівки.

фагів, із-за якого вони поступилися антибіотикам, є висо-
ка специфічність до клітини господаря. Так, вірус здатен 
знищити лише чутливі штами, а тому при діагностичній 
помилці (неправильне визначення збудника) або при не-
чутливості штаму бактерії до цього вірусу можливі невдачі 
терапії. У цьому сенсі антибіотики широкого спектра дії 
мають значні переваги над бактеріофагами, бо знищують 
усі мікроорганізми, у тому числі і збудника ураження 
[16]. Водночас серед бактерій зараз швидко поширюється 
резистентність до антибіотиків [13], а введення нових пре-
паратів у клініку стає дедалі більш обмеженим через їхню 
високу токсичність, низьку ефективність, потребу у великих 
дозах тощо. Так, із 2000 р. і дотепер у клінічну практику  
введено всього 20 нових препаратів [17]. З цих міркувань 
використання «фагових коктейлів» може вирішити питання 
вузького спектра дії вірусів бактерій і наблизити ефектив-
ність фагових препаратів до антибіотиків. Дослідження 
ефективності застосування «фагових коктейлів» [11] за-
свідчило, що, використовуючи їх для терапії інфекцій у 
тварин, відбувається вірогідне зниження летальності. Крім 
того, фаги виявляються ефективними і проти біоплівок на-
віть антибіотикорезистентних мікроорганізмів, що надає їм 
додаткових переваг перед застосуванням антибіотиків [12].
Застосування бактеріофагів, до яких проявляють високу 

чутливість як плівко-, так і неплівкоутворюючі штами зо-
лотистих стафілококів, може стати ефективним напрямом 
терапії на сучасному етапі з огляду на значне поширення 
серед бактерій стійкості до антибіотиків, що потребує по-
шуку альтернативних засобів лікування [1, 2]. 
Висновки
1. Визначили, що здатністю до утворення біоплівки воло-

діли 16 (61,5%) штамів золотистого стафілокока, які були 
виділені з верхніх дихальних шляхів 26 осіб.

2. Встановили, що до фагів із лікувальних препаратів 
«Піобактеріофаг» і «Бактеріофаг стафілококовий» серед 
плівко- та неплівкоутворюючих штамів чутливими були 
80–90% штамів. До препарату «Інтесті-бактеріофаг» 
чутливими були 56,3% плівкоутворюючих штамів і 70% 
неплівкоутворюючих.
Зважаючи на те, що відбувається постійна зміна анти-

генної структури бактерій і зростає резистентність до 
антибіотиків, необхідним стає комплексне дослідження 
препаратів фагів та антибіотиків, що володіли б синергід-
ною дією, котра дасть можливість збільшити ефективність 
терапії уражень, що зумовлені різними збудниками, у тому 
числі і здатними до утворення біоплівки.
Перспективи подальших наукових досліджень. Ура-

ження, що зумовлені здатними до плівкоутворення бактері-
ями, часто характеризуються складнощами лікування через 
набуття мікроорганізмами підвищеного рівня стійкості до 
антибіотиків, а це потребує пошуку альтернативних засобів 
лікування, серед яких можна виділити бактеріофаги. У пер-
спективі потрібні дослідження чутливості ізолятів різних 
бактерій до лікувальних препаратів фагів та пошук серед 
вірусів цієї групи нових штамів,  котрі  були  б ефективними 
проти найбільш значущих патогенів.
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Значної різниці між чутливістю до фагів із лікувальних 
препаратів «Піобактеріофаг» і «Бактеріофаг стафілококо-
вий» серед плівко- та неплівкоутворюючих штамів не вияви-
ли. Майже 80-90% штамів були чутливими до них. Виняток 
становив препарат «Інтестіфаг»: серед плівкоутворюючих 
ізолятів чутливими були 56,3%, в той час як показник для 
неплівкоутворюючих штамів становив 70%.
Характер лізису варіював для фагів із різних препаратів. 

Так, зливний лізис відзначали для 61,5% штамів золотистого 
стафілокока. Інші штами показували ріст бактеріальних ко-
лоній у місці нанесення плями фагового препарату. Зливний 
лізис переважно був характерний для неутворюючих плівку 
штамів (80%). У групі плівкоутворюючих штамів зливний 
лізис зафіксували  для 50% штамів.
Відсутність 100% ефекту чутливості є типовим явищем 

для фаготерапії, адже рецептори на поверхні бактеріальної 
клітини та рецептори фагів є варіативними структурами. 
При використанні моновалентних фагів ефект зазвичай не 
сягає 15% для штамів бактерій, котрі отримані  з різних 
джерел. Саме тому на сучасному етапі досліджень рекомен-
дується [11] використання «фагових коктейлів», до складу 
яких входять різні бактеріофаги. Така змішана система 
дає можливість при використанні фагів досягти більшої 
ефективності дії. Слід відзначити, що одним з недоліків 
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