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Резюме: На протяжении многих десятилетий неуклонно растет число эндопротезирований суставов, 
которые, несомненно, приводят к улучшению качества жизни пациентов, однако наряду с этим су-
ществует чрезвычайно важная проблема, которая иногда девальвирует успехи проведенных операций. 
В данной статье представлены материалы о современных взглядах на проблему перипротезной инфек-
ции (ППИ). Проведен анализ отечественной и англоязычной литературы по данной теме через сервис 
PubMed по данным источников с 2014 по 2021 год, а также современные российские клинические реко-
мендации и диссертационное исследование.
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Актуальность. На современном этапе эндо-
протезирование суставов, в частности, тазобе-
дренных, играет существенную роль в повыше-
нии качества жизни пациентов, учитывая рост 
средней продолжительности жизни населения 
и естественные или же патологические причи-
ны дестабилизации суставов [1]. Однако связан-
ные с этим осложнения, а именно, развитие пе-
рипротезной инфекции представляет большую 
проблему для пациентов, особенно учитывая 
возможность катастрофических последствий 
ППИ как в ближайшем, так и отдаленном пе-
риоде после артропластики [2-10].

Следует произвести систематический ана-
лиз сложившейся ситуации и определить ве-
дущие причины. Это и оказалось мотивацией 
к данной работе.

На данный момент существует несколько 
подходов к решению этой проблемы, которые 
включают в себя несколько пунктов. В первую 
очередь, это, несомненно, разработка и соблю-
дение методов профилактики, ведь предупре-
дить инфекцию проще, чем бороться с ней 

уже на этапе сформированной ППИ.  Одним 
из наиболее результативных решений является 
выделение факторов риска (мужской пол, воз-
раст, ожирение, злоупотребление алкоголем, 
оценка ASA> 2, время операции, дренирование, 
сахарный диабет, инфекция мочевыводящих 
путей и ревматоидный артрит как первопричи-
на эндопротезирования, посттравматический 
остеоартрит, предшествующая хирургическая 
операция, повторные инъекции кортизона, им-
муносупрессивная терапия, проживание в ма-
лых городах, лишенных специализированных 
медицинских центров) [4, 6, 8, 9, 11-13]. Сложно 
переоценить раннюю диагностику ППИ еще 
до развития расшатывания и дестабилизации 
протеза, что приводит к более успешным ре-
зультатам лечения.  Следует отметить стандар-
тизацию методов лечения инфекции, в том чис-
ле осложненной развитием биопленок, а также 
то, на что нацелены многие исследователи ППИ 
– поиск новых, более совершенных методов ле-
чения, за которыми стоит будущее этого направ-
ления. То, насколько успешными будут данные 
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способы решения проблемы ППИ, определит, 
увеличится ли количество и качество жизни па-
циента и уменьшатся ли материальные затра-
ты, связанные с искоренением ППИ.

По современным представлениям главным 
фактором является несовершенство ранней 
диагностики ППИ, частое развитие биопле-
нок в месте протезирования. В свою очередь, 
биопленки представляют собой мультидисци-
плинарную проблему современной медицины, 
начинающуюся с технологии микробиологиче-
ского мониторинга, заканчивающуюся неэф-
фективной антибактериальной терапией (АБТ). 
Помимо очевидных проблем для клинических 
исходов, данная ситуация провоцирует суще-
ственные бюджетные потери для медицинских 
учреждений различных форм финансирова-
ния. Согласно различным публикациям, ко-
торые были написаны в период с 2014 по 2021 
г. и опубликованы в системе PubMed, средняя 
частота возникновения перипротезных инфек-
ций после первичного тотального эндопроте-
зирования тазобедренных суставов составляет 
от 0,2% до 2%, по некоторым источникам дости-
гает 10% [1].

Развитие ППИ после ревизионных опера-
ций может достигать 5%. Локализация инфек-
ции в зависимости от сустава, как оказалось, 
тоже играет свою роль (наибольшие показатели 
развития ППИ наблюдаются при вовлечении 
в процесс локтевого сустава) [1]. Нельзя не от-
метить также значительный вклад профилакти-
ческих мероприятий со стороны медицинских 
работников, в частности, несомненен тот факт, 
что рациональное применение антибиотиков, 
развитие хирургических технологий позволяет 
уменьшить количество перипротезной инфек-
ции до 0,6%-0,9% [14].

Таким образом, систематизация информа-
ции о проблемах эндопротезирования круп-
ных суставов, в части профилактики и лечения 
ППИ, дает возможность разработать методоло-
гию профилактики и лечения для каждого ста-
ционара в отдельности.

Материалы и методы
В данной статье мы провели тщательный об-

зор отечественной, а также англоязычной лите-
ратуры по заданной теме.

Основой информационного поиска отече-
ственной литературы являлся анализ современ-
ных российских клинических рекомендаций 
и диссертационные исследования на соискание 
ученой степени кандидата и доктора медицин-
ских наук.

Зарубежная литература анализировалась 
через сервис PubMed по данным источников 
с 2014 по 2021 год. Поисковыми запросами 
стали «Periprosthetic joint infection», «biofilm 
infections», «biofilm joint infections»; отдельно, 

а также в сочетании с «Hip arthroplasty». Всего 
удалось проанализировать 50 источников, пока-
завшихся нам наиболее интересными и доста-
точно востребованными для включения в обзор. 

Возбудители ППИ
Инфекционные агенты, вызывающие пери-

протезную инфекцию, как правило, формиру-
ют биопленки, которые связаны с поверхностью 
импланта. Микробы, входящие в состав био-
пленок, становятся устойчивыми к действию 
антибиотиков и иммунных механизмов паци-
ента [15]. В случае, если биопленка уже сфор-
мирована, единственной возможностью на се-
годняшний день вылечить инфекцию является 
удаление всех компонентов эндопротеза с вы-
полнением радикальной санации очага инфек-
ции [16, 17].

Что касается микроорганизмов, которые наи-
более часто вызывают ППИ, мы выделили наибо-
лее частых «виновников»  возникновения биопле-
нок Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, 
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, 
Pseudomonas aeruginosa и виды Enterobacter 
[1,19], а также кожные патогены Staphylococcus 
sp. и Cutibacterium acnes (Propionibacterium 
acnes), ассоциированные с иммунологической 
супрессией самого пациента [8, 20-23]. Суще-
ствуют немногочисленные данные о грибковой 
этиологии, ведущая роль принадлежит Candida 
albicans (54%), за которыми следуют Candida 
parapsilosis, glabrata и tropicalis [24].

В целом, микроорганизмы можно разделить 
на две разные формы жизни- планктонную 
и биопленочную. При этом один вид суще-
ствования может трансформироваться в другой 
и наоборот (рис. 2). Планктонные микроорга-
низмы свободно передвигаются, обладают ак-
тивным метаболизмом и быстро размножают-
ся. Биопленки находятся в стационарной фазе 
роста, метаболически менее активны и очень 
часто образуются на неживых поверхностях, 
к которым относятся и импланты суставов. 

Биопленочные микроорганизмы же суще-
ствуют как некая сложная многоклеточная 
структура со своим стилем взаимодействия 
друг с другом (в современной литературе ис-
пользуется термин «чувство кворума» бактери-
альной популяции [2, 25]). «Чувство кворума» 
— это особое химическое сигнальное средство, 
с помощью которого бактериальные популя-
ции общаются, координируют свои действия 
и сотрудничают. В дополнение к образованию 
биопленки, кворум регулирует такие процес-
сы, как биолюминесценция, спорообразова-
ние, производство антибиотиков, секреция 
факторов вирулентности, формирование фак-
торов уклонения от иммунной системы хозяи-
на и устойчивости к антибактериальным сред-
ствам [2].
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Рисунок 1. Различные конфигурации бактерий и биопленок у трех разных пациентов [18]

Примечание: (A) Биопленка живых кокковых организмов (зеленая) в виде трехмерной структуры. (B) Часть био-
пленки. В верхнем левом квадрате показана сама тканевая поверхность (синий). В верхнем правом углу изображе-
ние бактерии Staphylococcus aureus (красный), окрашенной по методу FISH. Нижний левый квадрат показывает 
метод FISH, демонстрирующий все бактерии (зеленый). На нижнем правом квадрате наложение изображений – 
то, как располагается биопленка S. aureus в ткани (C). Перипротезная ткань от того же пациента, что и на картинке 
(B). Изображены внутриклеточные бактерии. (D) Интраоперационная жидкость со скоплениями живых кокков 
(зеленые). Большой красный объект представляет собой ядро клетки-хозяина, которая была «атакована» и повре-
ждена кокками.

Из-за перечисленных выше факторов био-
пленочные формы бактериальных колоний 
представляют огромную проблему в процессе 
искоренения перипротезной инфекции и как 
правило требует сочетания консервативных ме-
тодов и хирургического лечения [2, 26].

Классификация
Необходимо уделить достаточное внимание 

существующей классификации, т.к. выявлена 
прямая связь между видом инфекции и мето-
дом лечения биопленок.

Анализ данных, представленных в табл. 1, 
позволяет нам прийти к выводу: необходимо 
попасть в раннее «окно» развития биопленоч-
ной инфекции, в среднем этот период исчис-
ляется в пределах одного месяца. Это поможет 
значительно увеличить шансы эффективного 
излечения пациента [1].

Отсюда вытекает немаловажный тезис – пре-
жде чем переходить к лечению, необходимо 

обеспечить своевременную диагностику пери-
протезной инфекции.  Вопрос диагностики сто-
ит практически на вершине, поскольку хрони-
ческое локальное воспаление, развивающееся 
в перипротезных тканях может быть единствен-
ным клиническим признаком заболевания, 
однако симптомы и лабораторные показатели 
(скорость оседания эритроцитов и С-реактив-
ный белок (СРБ), лейкоцитарная эстераза,) за-
частую неспецифичны для инфекции [22, 27]. 

Камень преткновения заключается в том, 
что проявление интенсивности этого локали-
зованного воспаления также может зависеть 
как от конкретного возбудителя, так и от того, 
в каком суставе оно развивается. Если говорить 
о ППИ, ассоциированном с P. Acne, в частности, 
как показало исследование Scott R Nodzo и др., 
(2017), то маркеры воспаления были выше, если 
инфекция локализовалась в коленном и тазобе-
дренном суставе по сравнению с плечевым [28].
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Рисунок 2. Образование и диспергирование биопленки [25]

Примечание: А) Схема формирования биопленок основана на анализе in vitro биопленок отдельных видов 
Pseudomonas aeruginosa. Процесс инициируется после контакта с поверхностью одиночных планктонных клеток. 
Различают несколько этапов развития: обратимое прикрепление (этап I), необратимое прикрепление (этап II) и 
созревание биопленки (этапы III-IV). После прикрепления теряется способность к экспрессии генов жгутиков и 
начинается продукция компонентов матрикса биопленки (этап II). Кластеры клеток созревают толщиной в не-
сколько клеток, встроенных в матрикс внеклеточных полимерных веществ (этап III). Когда биопленки полностью 
созревают, они достигают максимальной толщины (стадия IV). Жизненный цикл биопленки завершается, когда 
происходит рассеивание (шаг V). Эта стадия характеризуется эвакуацией клеток из внутренней части колонии, на 
месте них образуются пустые пространства. Основываясь на наблюдениях in vivo, эти свободные кластеры клеток 
могут как прикрепляться к поверхностям, так и рассеиваться (указано стрелками). Однако неясно, требуют ли об-
разования самих этих скоплений тех же стадий развития и рассеивания биопленки.
В) На схеме показаны этапы дисперсии биопленки, во время рассеивания внутренняя часть биопленки становит-
ся жидкой, и клетки в этой зоне начинают проявлять признаки возбуждения и движения. Впоследствии клетки 
покидают биопленку через разрыв в стенке микроколонии, через который клетки эвакуируются в виде отдельных 
бактерий. Биопленки же остаются с центральными пустотами на месте «беглецов». Соответственно, если диспер-
сия обширная, структура биопленки разрушается еще больше.

Кроме того, стандартные методы скринин-
га не всегда могут выявить наличие колоний 
биопленки на медицинских устройствах и им-
плантатах.  В современных руководствах по ор-
топедии рекомендуется брать образцы местных 
тканей на наличие колоний биопленки, но при 
этом рекомендации гласят, что предпочти-

тельнее использовать большой образец тканей, 
либо несколько образцов, что приводит к зна-
чительной травматизации пациента [16, 29, 30]. 

Весьма злободневно выглядит проблема 
своеобразного тупика, в который приходят 
специалисты, после применения того или ино-
го режима антибактериальной терапии, когда 
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становится практически невозможным клини-
чески определить успешность этих манипуля-
ций, поскольку доступные непрямые скринин-
говые тесты могут давать ложноотрицательные 

результаты при лечении антибиотиками с по-
тенциальным рецидивом после прекращения 
лечения [31].

Таблица 1
Классификация ППИ [адаптировано из 1, 27]

Время после  
операции от 0 до 2 месяцев от 3 до 24 месяцев В любое время

Тип инфекции Ранняя инфекция Подострая инфекция Поздняя инфекция

Путь заражения Периоперационный Периоперационный

Гематогенный 
(первичный очаг 

часто в легких, коже, 
мочевыводящих путях, 

стоматологических 
инфекциях и т.д.) 

Клинические сим-
птомы

Локальное покраснение, 
лихорадка, боль, дегис-

ценция раны, появление 
отделяемого

Постоянная или вновь 
возникшая боль, расшаты-
вание сустава, образование 

свищей

Характерная для 
острой или подострой 

инфекции 

Наиболее распро-
странен-ные 
патогены

Золотистый стафило-
кокк, стрептококки, 

энтерококки

Коагулаза-отрицатель-
ные стафилококки, 

Propionibacteriumacnes

Золотистый 
стафилококк, 

кишечная палочка, 
стрептококки

В случаях, если 
инфекция связана с 
образованием био-
пленок

Становление биопленки 
находится на раннем эта-
пе образования или еще 
не завершено, что дает 

возможность успешного 
лечения (не до конца 

сформированы механиз-
мы защиты)

Образование биопленки 
завершено, требуется хи-
рургическая коррекция

Образование 
биопленки 

завершено, требуется 
хирургическая 

коррекция

Недавние исследования показывают, что 
стандартные методы посева не могут обнару-
жить все бактерии, присутствующие в инфи-
цированном периартикулярном пространстве, 
и часто игнорируется и не решается назревший 
вопрос касательно учета длительно растущих 
микроорганизмов (например, Cutibacterium 
acnes необходимо культивировать от 14 до 21 
дня), что приводит к неадекватной антимикроб-
ной терапии [21, 27, 28, 32]. 

Проведенное исследование Peel T.N. и др. 
(2016), показало, что полуавтоматизированный 
метод инокуляции образцов перипротезной 
ткани в емкости для культивирования крови 
столь же специфичен и более чувствителен (92,1 
против 62,6% соответственно), как посевы агара 
и тиогликолата, и быстрее дает результаты [33].

Dongzhu Ma и др., 2018,  экспериментально 
доказали, что жизнеспособные бактерии при-
сутствовали после окончания антибактериаль-
ной терапии на полиметилакрилатных анти-
биотических спейсерах в 30% случаев, несмотря 
на отсутствие каких-либо клинических проявле-
ний инфекционного процесса в организме [34, 

35]. Swearingen M.C. и др., 2016, использовали 
секвенирование гена рибосомной РНК 16S при 
исследовании материала с компонентов сустав-
ного протеза, а также на шовном материале, из-
влеченном из трех клинических случаев ППИ. 
По сравнению со стандартной культурой мето-
ды 16S рРНК идентифицировали по крайней 
мере три различных вида бактерий в каждом 
случае по сравнению с одним, обнаруженным 
в клинической культуре [18, 31]. В дополнение 
к неадекватным методам диагностики отсут-
ствие эволюции методов лечения ППИ явля-
ется еще одной причиной того, что настолько 
частыми являются неудачные исходы антибак-
териальной терапии с применением стандарт-
ных противомикробных препаратов [31].

Механизмы возникновения резистентности 
в биопленках

До того, как мы перейдем непосредственно 
к методам лечения, необходимо обозначить 
проблему антибактериальной резистентности 
биопленок, для этого рассмотрим становление 
данного феномена подробнее.
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Механизм повышения резистентности 
бактерий к противомикробным препаратам 
в биопленках до конца не ясен. Одна из гипо-
тез состоит в том, что экстрацеллюлярная по-
лимерная субстанция (ЭПС), включающая 
в себя не только полимеры, продуцируемые 
бактериями, но и компоненты внеклеточно-
го матрикса тканей хозяина или молекулы, 
высвобождаемые из клеток организма хозяина, 
таких как лейкоциты, создает диффузионный 
барьер, ограничивая концентрацию противо-
микробных агентов в биопленке [2, 36]. Поми-
мо действия в качестве физического барьера 
для диффузии, компоненты ЭПС отрицательно 
заряжены и могут ограничивать проникнове-
ние аналогично заряженных противомикроб-
ных препаратов. Матрикс ЭПС предохраняет 
клетки бактерий от внешних неблагоприятных 
воздействий и участвует в обмене генетической 
информацией [2, 32, 36]. 

В своей статье Christina Otto - Lambertz и др. 
(2017), предложила концепцию для успешной 
борьбы с биопленочными инфекциями, и эти 
данные совпали с согласованным мнением мно-
гих специалистов, занимающихся данной про-
блемой. Основой этой концепции является 
необходимость воздействия антимикробными 
агентами на этапе ранней инфекции (в среднем 
этот период до месяца), когда «бактериальный 
кворум» еще не успел выработать достаточно 
устойчивые факторы защиты от АБТ и иммун-
ных механизмов хозяина, хотя уже и обладает 
некоторой резистентностью вследствие обра-
зования защитной слизи из внеклеточных по-
лимеров. Драматизм ситуации складывается 
в том, что зачастую антибактериальная терапия 
не решает всех проблем, поэтому наряду с при-
менением антибиотиков, включая резервные, 
приходится использовать их сочетание с хирур-
гическими методами лечения [1, 8, 27]. Диссо-
нанс ситуации, подтвержденный многочислен-
ными клиническими случаями, заключается 
в том, что пациенты, прооперированные по по-
воду развившейся ППИ имеют больший риск 
развития инфекции даже для эндопротеза дру-
гой локализации. Этот показатель существенно 
выше у пациентов с инфекцией, вызванной ста-
филококками, однако и других возбудителей 
списывать со счетов нельзя [3].

Современные методы терапии ППИ
Рассмотрим принципиально новые методы 

лечения биопленочных инфекций, к которым 
относятся использование липосом, нагружен-
ных антибиотиками, конъюгатов антитело-ан-
тибиотик, полимерных мицелл, специальная 
обработка протеза, новые виды антибиотиков, 
моноклональных антител, бактерицидные на-
ночастицы, фаготерапия, фотодинамические 
токи, использование новых неантибактериаль-

ных агентов, цвиттер-ионных полимерных ще-
ток, переменных магнитных полей, антибакте-
риальных пептидов, повидон-йодного лаважа, 
цис-DA кислоты и NO. Мы, разумеется, не мог-
ли обойти стороной огромный интерес сегод-
няшней науки к генной инженерии, поэтому 
наметили направление, которое можно адапти-
ровать к нашей проблеме [4].

Новые методы уничтожения микроб-
ных биопленочных колоний сосредоточены 
на поглощении антибиотических средств клет-
кой-хозяином, что приводит к внутриклеточно-
му взаимодействию антибиотиков и бактерий 
и внутриклеточной элиминации бактерий. 
Surewaard B.G. и др.(2016), показал эффектив-
ность лечения липосомами, нагруженными 
ванкомицином (ванкосомами), которое в ре-
зультате вызывало 100% выживание заражен-
ных мышей. Также разрабатываются методы 
конъюгации антибиотика с антибактериаль-
ным антителом с получением конъюгата анти-
тело-антибиотик (ААС) [31]. 

Разрабатываются методы улучшения до-
ставки антибиотиков в очаг инфекции за счет 
образования наночастиц действующего анти-
микробного вещества в составе сконструиро-
ванных полимерных мицелл со смешанной обо-
лочкой. Такие частицы способны переносить 
как гидрофильные, так и гидрофобные лекар-
ственные средства и вызывают меньше токси-
ческих побочных эффектов [19, 31, 37]. Значи-
мые перспективы применения в хирургической 
практике имеет метод обработки титановых по-
верхностей холодной плазмой с последующим 
применением хлоргексидина [31]. 

Экспериментальным путем получают новые 
виды антибиотиков со специфической активно-
стью. Оритаванцин и далбаванцинар — недав-
но одобренные FDA (Управление по санитар-
ному надзору за качеством пищевых продуктов 
и медикаментов в США) антибиотики, которые 
имеют крайне высокую степень эффективности 
в ликвидации грамположительных возбудите-
лей, колонии которых в том числе существуют 
и в виде биопленок [31]. Yang и др., 2016, ген-
но-инженерным путем получили моноклональ-
ное антитело под названием анти-SasAmAb 
(2H7), и оценили его эффективность против 
метициллин-резистентного S.aureus (MRSA) 
у мышей с сепсисом (40% мышей выжили). 
Существует еще одно антитело mAb-514G3,  
нацеленное на белок A (SpA) клеточной стен-
ки S. Aureus, демонстрирующее успешную 
опсонизацию in vitro как в отношении MRSA, 
так и метициллин- чувствительного S.aureus 
(MSSA) [31]. Исследование Paul Stoodley 
и др., 2020, показало эффективность исполь-
зования наполненных антибиотиками шари-
ков сульфата кальция (ALCSB) в подавлении 
роста бактерий, ингибировании образования 
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и уничтожении биопленок, сформированных 
карбапенем-резистентными энтеробактериями 
и ванкомицин-резистентными энтерококками 
[35, 38, 39, 40].

Все больше информации стало поступать 
о разработке бактерицидных наночастиц, кото-
рые создают существенную концентрацию ак-
тивных форм кислорода, приводящую к потере 
целостности клеточной мембраны инфекцион-
ных агентов. Также они воздействуют на бел-
ки, участвующие в обмене веществ и влияю-
щие на цепь транспорта электронов и другие 
физиологические процессы в бактериальных 
клетках [5]. В своей статье Rumbaugh KP и др., 
2020, говорят о методе борьбы с биопленками, 
основанном на анализе тех химических веществ, 
которые вызывают дисперсию биопленок. Наи-
более выделяются в данной категории цис-DA 
кислота и NO. Оба вещества были протестиро-
ваны in vitro и показали хорошие результаты 
на мышах. Более того, cis-DA также продемон-
стрировал некоторые перспективы на мыши-
ной модели перипротезной инфекции суста-
вов. NO также показал эффективность в ряде 
моделей на животных. Например, использо-
вание NO-содержащих повязок в лечении ран, 
инфицированных метициллин-резистент-
ным Staphylococcus aureus, у мышей приводи-
ло к усилению диспергирования биопленки, 
уменьшению размера раны, скорости эпители-
зации и по сравнению с контрольными группа-
ми. Результаты были настоль впечатляющими, 
что уже начаты клинические испытания NO 
на людях (в составе терапии хронического ри-
носинусита, хронических незаживающих ран, 
предотвращения инфекций мочевыводящих 
путей и снижения толерантности к антибиоти-
кам у пациентов с муковисцидозом), что может 
обнадежить на скорые клинические тестирова-
ния данных веществ в отношении перипротез-
ной инфекции [25].

Существуют разработки экстренной фаго-
терапии экстремальных инфекционных состо-
яний. Например, внутривенное введение так 
называемых «фаговых коктейлей» спасло жизнь 
мужчине, у которого был септический шок, ас-
социированный с диссеминированным полире-
зистентным грамотрицательным A. Baumannii 
[31,37, 41, 42]. Briggs и Giannelli (2017) в своем ис-
следовании сообщили, что обработка титаново-
го эндопротеза фотодинамическими токами in 
vitro уничтожает  MRSA, MSSA, S. epidermidis 
и зрелую биопленку P. aeruginosa, выросшую 
на полированных дисках (Ti-6Al-4V) или ше-
роховатой поверхности. Титановый имплантат 
под воздействием электрического тока изменя-
ет свои электрохимические свойства, что при-
водит к бактерицидному эффекту [31].

Среди принципиально новых методов борь-
бы с биопленками-использование новых не-

антибактериальных агентов, и мы бы хотели 
отдельно выделить данную практику, так как 
она не приводит к лекарственной устойчиво-
сти. Предполагается нанесение агентов, содер-
жащих имидазол, фенолы, индол, триазол, 
сульфид, фуранон, бромпиррол, пептиды и т. 
д. непосредственно на поверхность импланта. 
Действие данных веществ протестировано 
invitro, открыт механизм ингибирования\рас-
сеивания бактериальных биопленок, полагают, 
что они так же будут эффективны при введении 
в организм in vivo [43].

Цвиттер-ионные полимерные щетки по-
лисульфобетаинметакриата на поверхности 
Ti6Al4V в эксперименте повышали гидрофиль-
ность поверхности подложки и значительно 
снижали активность адгезии золотистого ста-
филококка [44,45]. 

Внедряется неинвазивный метод терми-
ческой деструкции биопленки на металличе-
ских имплантах с использованием переменных 
магнитных полей (AMF) с высокой частотой 
(свыше 100 Гц). Исследования in vitro демон-
стрируют снижение количества бактерий > 5 
клеток после 5 минут воздействия AMF, а также 
увеличение чувствительности к антибактери-
альной терапии на примере ципрофлоксаци-
на и Ps. Aeruginosa. Несмотря на то, что такие 
локальные термические методы сопряжены 
с большим риском повреждения окружающих 
тканей, исследования in vivo показали, что не-
посредственно температурное повреждение 
затронет ограниченную область менее 2 мм 
возле импланта и использование акустического 
мониторинга наличия поверхностного кипения 
снизит вероятность травматизации к миниму-
му [46].

Большой потенциал для ликвидации био-
пленок имеет применение антимикробных 
пептидов (АМП), которые обладают способно-
стью вмешиваться в различные этапы режи-
ма роста биопленки и действуют как на грам-
положительные, так и на грамотрицательные 
бактерии; способны к синергическому дей-
ствию с другими антибиотиками и нацелены 
на универсальную реакцию микроорганизмов 
на стресс.  В частности, катионный антими-
кробный пептид PLG0206 является высокосе-
лективным в отношении бактериальных клеток 
и нетоксичен для клеток крови. Данный АМП 
обладает широким спектром действия, вклю-
чая полирезистентные патогены из группы, так 
называемых, ESKAPE и резистентные к коли-
стину изоляты [47, 48].

Перспективным представляется также ис-
пользование полиэтилена сверхвысокой моле-
кулярной массы, нагруженного анестетиками 
с антибактериальной активностью. В экспери-
менте в отношении метициллин-чувствитель-
ного золотистого стафилококка была показана 



БЮЛЛЕТЕНЬ МЕДИЦИНСКОЙ НАУКИ №2 (26) 2022

109

высокая антибиотическая активность ропивака-
ина, лидокаина и бупивакаина. Наиболее пред-
почтительным оказался бупивакаин, включение 
которого в полиэтилен сверхвысокой молеку-
лярной массы (UHMWPE) с последующим по-
крытием компонентов эндопротеза, вызывало 
снижение пролиферации S. Aureus на 70% [6].

Лекарственные средства на основе корня кур-
кумы, содержащие куркумин (или диферуло-
илметан), обладают противовоспалительными 
и антибактериальными свойствами. Клиниче-
ское применение куркумина ограничивает низ-
кая биоактивность в воде, однако наночастицы 
куркумина (CURN) не имеют этого недостатка 
и в эксперименте достоверно ослабляют экс-
прессию провоспалительных цитокинов и ак-
тивных форм кислорода за счет чего наблюда-
ется подавление биопленкой пролиферации 
иммунных T-клеток и увеличение терапевтиче-
ской активности ванкомицина in vivo [49]. 

Существуют обнадеживающие данные ис-
пользования лаважа с разбавленным пови-
дон-йодом, который используют интраопе-
рационно до закрытия раны, что позволяет 
снизить риск развития глубокой инфекции, 
а также в имеющихся примерах использова-
ния в практике не вызвал осложнений. По-
видон-йод — антисептический раствор, со-
стоящий из поливинилпирролидона и 1% 
активного йода, рану орошают разбавленным 
повидоном-йодом в течение 3 минут, затем вы-
мывают физиологическим раствором [50].

При проведении многофакторного анализа 
одноцентровой базы данных пациентов с ППИ 
в КНР установлено, что длительный прием 
Аспирина®, в течение 6 месяцев до постанов-
ки диагноза ППИ и последующее применение 
в дозе ≥ 100 мг/сут является обоснованным в со-
ставе комплексной терапии [12].

Интересно исследование MaierGS и др. 
(2014), которое показало связь между дефици-
том витамина Д и возникновением ППИ. Со-
гласно данным статьи выявлена высокая часто-
та тяжелого дефицита витамина Д (<20 нг/мл) 
у пациентов с ППИ [51].

Также, интересна недавно обнаруженная 
связь между определенным генотипом и пред-
расположенностью к ППИ, аллель C и генотип 
C/C для SNP MBL-550, генотип A/A для SNP 
MBL-54 и аллель G для SNP MBL-221 повышают 
риск инфекции, в то время как аллель G и гено-
тип G/G для MBL-550 SNP снижает его в евро-
пеоидной популяции. Таким образом, методы 
лечения, направленные на генетические мани-
пуляции, могут стать определяющими в буду-
щем [17].

Заключение
Таким образом, мы представили актуаль-

ность проблемы развития ППИ, выделили 

наиболее частых возбудителей, образующих 
бактериальные колонии в составе биопленок, 
и рассказали об основных принципах суще-
ствования организмов внутри биопленки; уде-
лили внимание проблемам диагностики таких 
инфекций. Осветили наработки и некоторые 
примеры применения принципиально новых 
методов лечения биопленочных инфекций: фо-
тодинамические токи, обработка титановых по-
верхностей холодной плазмой с последующим 
применением хлоргексидина; использование 
новых неантибактериальных агентов, обработ-
ка компонентов протеза полиэтиленом, нагру-
женным анестетиками с антибактериальным 
эффектом,  цвиттер-ионных полимерных ще-
ток, переменных магнитных полей, шариков 
сульфата кальция с антибиотиками, наночастиц 
куркумина, прием аспирина®, применение ме-
тодики повидон-йодного лаважа, липосомы, 
нагруженные антибиотиками, конъюгаты анти-
тело-антибиотик, полимерные мицеллы, новые 
виды антибиотиков, моноклональные антите-
ла, бактерицидные наночастицы, фаготерапия, 
антибактериальные пептиды, цис-DA кислота 
и NO; наметили основное направление в обла-
сти генетических исследований, которые могут 
помочь в предотвращении ППИ [4, 31]. 

Совершенно ясно, что вышеизложенные 
положения являются многообещающими, т.к. 
несут за собой решение многих проблем паци-
ента, практикующих врачей и системы здраво-
охранения в целом. Реальности последних лет 
позволяют утверждать, что при выборе хирур-
гических методов лечения и методик антибак-
териальной химиотерапии необходимо ориен-
тироваться на те из них, которые максимально 
не связаны с риском развития антибактериаль-
ной устойчивости. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют 
об отсутствии конфликта интересов.
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