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The amount of vaccine immunizing dose can significantly affect the 
rate of active immunity formation, intensity and the number of positively 
react animals in the herd to the vaccination.

The objective of our research was to determine the vaccination dose 
of emulsified inactivated vaccine against swine influenza virus (SIV) for 
immunization of pigs.
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В статье приводится современный обзор литературы, отра-
жающей значимость и роль вирусов бактерий рода Klebsiella, в том 
числе и в жизни человека. 

Бактерии рода Klebsiella известны как возбудители многих опас-
ных заболеваний: пневмонии, заболеваний мочеполовой системы, 
острых кишечных инфекции, различных гнойно-септических осложне-
ний, а также внутрибольничных инфекций, менингитов. Известно так 
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же, что K. pneumoniae играет этиологическую роль при маститах, пнев-
мониях, септицемиях коров, свиней, лошадей, обезьян, инфекционной 
диареи молодняка животных [1,2,3,5].  Отмечено носительство данного 
микроорганизма, так K. pneumoniaе выделялииз ротоглотки и ЖКТ у 5 
% практически здоровых людей [11].

Помимо  организма животных и людей, фаги обнаруживают  также 
во внешней среде: в пресной и морской воде, сточных водах, почве, на 
растениях в промышленных стоках, древесине [15,16, 18, 19]. Такое ши-
рокое повсеместное распространение клебсиелл называют экологиче-
ской загадкой, и связано оно, по-видимому, с особыми биологическими 
свойствами микроорганизмов – наличием капсулы, которая, возможно, 
обеспечивает их устойчивость ко многим факторам окружающей сре-
ды.  При комнатной температуре клебсиеллы сохраняются неделями и 
месяцами. В пробах пыли, взятой при различной степени влажности, 
они сохраняются до 2,5 лет.

Об устойчивости клебсиелл к низким температурам свидетельству-
ет  и тот факт, что их, как единственных представителей семейства эн-
теробактерий, удалось обнаружить в воде Антарктического озера. Вы-
деленные из воды и из организма больных диареей полярников штаммы 
клебсиелл могли расти при температуре от +4° до +45 °С. При этом куль-
туральные и ферментативные свойства у вышеупомянутых культур ми-
кроорганизмов проявлялись одинаково как при +37°, так и при +4 °С [13].

Так, в США в период 2010-2012 серьезной проблемой стала пнев-
мония, вызванная  бактерией Klebsiella, которая живет в кишечнике 
и через лимфоток проникает в легкие, вызывая их воспаление. В 100 
%случаев такой больной обречен. В Германии, Австрии вред от внутри-
больничных заболеваний, вызванных клебсиеллами-огромен. Политика 
этих стран в области здравоохранения направлена на решение данной 
проблемы. Огромные средства уходят на разработку препаратов, спо-
собных бороться с клебсиеллами. В связи с тем, что постоянно мутиру-
ющие бактерии клебсиелл приобретают устойчивость к антибиотикам, 
эффективность их применения за последние годы ослабла. В последнее 
время внимание исследователей стали привлекать бактериофаги - виру-
сы, «пожирающие» бактерии [9].

Изучением бактериофагов Klebsiella занимались разные научные 
школы, как в нашей стране, так и зарубежом. Активная работа в этой 
области проводилась отечественными, польскими и венгерскими уче-
ными.  А. Przondo-Hessek (1968)  изучила способность типирования 
тридцати пяти выделенных ею фагов четырехсот восьмидесяти штам-
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мов Klebsiella. В дальнейшем автором были подвергнуты сравнительно-
му изучению 46 фагов из венгерской и польской коллекций и составлен 
рабочий фаговой набор. В этот набор вошли 10 фагов для фаготипиро-
вания К. рneumoniae и 6 – для фаготипирования К. rhinoscleromantis.

Английские исследователи М. Gaston et al.(1987) разработали новую 
схему фаготипирования клебсиелл (К. рneumoniae и К. охуtоса). Авторы 
использовали в работе 11 фагов польской коллекции и 63 выделенных из 
сточных вод. В результате были отобраны 15 типирующих фагов (9 из 
польской коллекции). Эти фаги типировали из 286 бактериальных штам-
мов до   87,3 %, штаммы принадлежали более чем к 70 сероварам. Причем 
штаммы сероваров К2, КЗ и К21 удалось типировать в 93,89 % случаев.

Канадскими исследователями P. Pieroni et al. (1994) для дифферен-
циации изолятовK. pneumoniae, была создана панель из 91 бактериофага.

Польскими учеными (Slopek, 1978) исследована морфология и ультра-
структура типирующих фагов Klebsiella и составлен подробный атлас фото-
графий фаговых частиц, изученных с помощью электронной микроскопии.

В нашей стране аналогичные исследования проводили И.М. Габри-
лович с соавт. (1970; 1973; 1981; 1983). Ими были выделены типирую-
щие фаги (L1, 318, 634 и др., всего 9 наименований), испытанные вместе 
с 10 фагами польской коллекции (К11, К12 и др.) в опытах лизотипии 
516 культур (Габрилович с соавт., 1973). Чувствительными к фагам оказа-
лось 61,2 % клебсиелл, типичных по биохимическим признакам. Позднее 
И.М. Габрилович с соавт. (1983) исследовали 438 штаммов клебсиелл, 
выделенных из клинического материала, с помощью 24 типовых фагов 
из польской венгерской и отечественной коллекций. Авторы установили, 
что из 347 штаммов клебсиелл, типичных по биохимическим свойствам, 
оказались чувствительными к фагам 77,5 %, а из группы атипичных куль-
тур (91 штамм) определить фаготип удалось лишь у 14,2 % штаммов [6].

Кафедра микробиологии, вирусологии, эпизоотологии и ВСЭ ФГБОУ 
ВПО «Ульяновской ГСХА им.П.А.Столыпина», практически с самого на-
чала своего существования, определила одним из приоритетных научных 
направлений – выделение и изучение бактериофагов, значимых в практике 
микроорганизмов. Начало исследований по бактериофагам на кафедре свя-
зано с именем В.Я.Ганюшкина (1967 год, бактериофаги S.cholerae- suis). 
Работу по выделению и изучению бактериофагов  патогенных энтеробак-
терий  продолжил С.Н.Золотухин. В настоящее время на базе кафедры 
создан Научно-исследовательский инновационный центр микробиологии 
и биотехнологии с одной из лабораторий прикладной микробиологии и 
биотехнологии бактериофагов [10, 12, 14]. К основным задачам, решаемым 
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коллективом кафедры, в т.ч. относится выделение, изучение биологических  
свойств и  селекция бактериофагов бактерий  рода Klebsiella .

Благодаря своему разрушающему (литическому) действию на бак-
терии фаги давно используются с лечебно-профилактической целью 
при различных заболеваниях (дизентерия, холера, различные гнойно-
воспалительные заболевания).

Отечественная промышленность, в частности ФГУП «НПО «Микро-
ген» Минздрава России, Биомед (г. Пермь), выпускает широкий спектр 
лекарственных бактериофагов, среди которых и  клебсиеллезный фаг. В 
отличие от антибиотиков (табл.1), которые уничтожают как вредную, так 
и здоровую микрофлору организма, клебсиеллезные бактериофаги избира-
тельны, под их воздействие попадают только патогенная микрофлора [7, 8].

Таблица 1 - Сравнение профилактического и терапевтического использо-
вания фагов и антибиотиков (ФГУП «НПО «Микроген» Минздрава России)

Показатель Бактериофаги Антибиотики
Воздействие 
на бактерии  

Фаги эффективно убивают 
чувствительные клетки бактерий 
(их действие бактерицидное).

Некоторые антибиотики 
(например, хлорамфеникол) 
бактериостатические; они скорее 
ингибируют рост бактерий, чем 
убивают клетки.

Побочные 
эффекты

Незначительные побочные 
эффекты при применении 
лечебных фагов (могут быть 
вызваны высвобождением 
эндотоксинов из бактерий, 
лизированных in vivo фагами).

Для антибиотиков характерно 
множество побочных эффектов, 
включая кишечные расстройства, 
аллергии и вторичные инфекции 
(например, грибковые инфекции).

Разработка 
новых 
препаратов

Естественная коэволюция 
бактерий и фагов может облегчить 
получение новых литических 
фагов против фагоустойчивых 
бактерий, появляющихся в 
результате действия других фагов 
или естественных изменений в 
бактериальных популяциях.

Создание новых антибиотиков 
(например, против 
антибиотикоустойчивых бактерий) 
требует временных затрат и 
может занять много лет.

Применение 
препарата

Из-за специфичности фагов их 
успешное использование для 
предупреждения и лечения 
бактериальных инфекций требует 
идентификации этиологического 
агента и определения его 
чувствительности к фаговому 
препарату in vivo перед началом 
фагового лечения.

Эмпирически назначенные до 
идентификации этиологического 
агента антибиотики с большей 
вероятностью будут эффективны 
нежели фаговые препараты.
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Столь высокая эффективность применения клебсиеллезных бак-
териофагов состоит в отсутствии противопоказаний и осложнений, со-
четаемости с другими лекарствами, активном воздействии на антибио-
тико-устойчивые микробы. Благодаря этим свойствам, бактериофаги 
оценены как препараты будущего для успешной борьбы с инфекциями, 
вызванными бактериями рода Klebsiella.

По современным данным, 95-99 %  микроорганизмов образуют 
биопленку.  Образование биопленки- одна из стратегий выживания 
бактерий в занимаемой ими экологической нише. Бактерии в биоплен-
ках более устойчивы к негативным воздействиям окружающей среды 
(изменение температурного оптимума, влажности, pH, осмолярности, 
доступности источников питания) и выживают в присутствии многих 
антибиотиков. Поэтому роль бактериофагов при разрушении биопле-
нок, образованных различными патогенными и условно-патогенными 
бактериями (Salmonella,Enterobacter, Providencia, Listeria, Yersinia, Baci
llus, Bordotella, Pseudomonas,Klebsiella), несомненно, велика.

Участие фагов в разрушении биопленок, образованных бактерия-
ми рода  Klebsiella,  сегодня еще изучается. Нельзя с точностью сказать 
какова направленность действия, как быстро, с какой силой и какова 
результативность разрушения сообщества микроорганизмов, при введе-
нии того или иного препарата бактериофага [17]. При  помощи совре-
менной аппаратуры и современных методов изучения данного феноме-
на, разрешение этих вопросов не «за горами». 

Бактериофаги бактерий рода Klebsiella, их роль и значение  про-
должают изучаться учеными многих стран, многих научно-исследова-
тельских центров. Это связано,  в том числе, и с открытием новых «не-
безобидных» видов рода (Kl.singaporensis, Kl.mobilis, Kl.variicela, Kl.
aerogenes, Kl.milletis,Kl.senegalensis). Открытие новых видов клебсиелл 
требует и выделения соответствующих фагов, и, как следствие, их из-
учение . Апробируются различные методики по деструкции бактери-
альных биопленок образованных бактериями рода Klebsiella, где одним 
из главенствующих факторов разрушения выступает бактериофаг. Есть 
масса идей по применению фага бактерий данного рода, например, в ка-
честве потенциального лекарственного агента при инфекционных забо-
леваниях. Предлагается одна за другой потрясающие терапевтические 
концепции (вполне возможно, что в будущем антибиотики будут при-
креплять к фагам, используя последние в качестве ультраточного транс-
порта к бактериальным клеткам [4]. 
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