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С целью исследования синергетического эффекта было изучено влияние сочетанного применения кровезамените-
ля перфторан и антибиотиков линкомицин, ципролет и цефотаксим на уровень их минимальной подавляющей кон-
центрации (МПК) и минимальной бактерицидной концентрации (МБК) в опытах in vitro с помощью метода разведе-
ний в агаре с использованием коллекционных штаммов Staphylococcus aureus АТСС 25923, Bacillus subtilis АТСС 
6633, Escherichia coli АТСС 25922, Pseudomonas aeruginosa АТСС 27853, Proteus vulgaris АТСС 4636 и Candida albicans  
NCTC 2625. Установлено, что перфторан не оказывает антибактериального действия в отношении исследуемых 
штаммов. Введение в питательную среду комбинации перфторана и антибактериальных препаратов снижает МПК и 
МБК. Этот эффект наиболее выражен при комбинировании перфторана с цефотаксимом – снижение МПК в 8-32 раза, 
а МБК в 4-64 раза. У ципролета и линкомицина этот эффект наблюдался в отношении отдельных культур и не более 
чем в 2-4 раза. Обнаруженный эффект объясняется вступлением факультативных анаэробов в фазу вегетации, что 
снижает их устойчивость к действию антибактериальных препаратов. 

Ключевые слова: гнойные осложнения в хирургии, антибиотики, перфторан, цефотаксим, линкомицин,  
ципролет. 
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The combined use of Perftoran and antibiotic drugs Lincomycin, Tsiprolet, and Cefotaxime on the level of their minimum 
inhibitory concentration (MIC) and minimum bactericidal concentration (MBC) was produced “in vitro” in order to study the 
synergistic effect. The method of agar dilution with the collection strains Staphylococcus aureus ATCC 25923, Bacillus sub-
tilis ATCC 6633, Escherichia coli ATCC 25922, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Proteus vulgaris ATCC 4636, and 
Candida albicans NCTC 2625 was used. It was found, that Perftoran does not have an antibacterial effect with respect to the 
test strains. The combined introduction of Perftoran and antibiotic drugs into a nutrient medium reduces MIC and MBC. This 
effect is the highest when combining Perftoran with Cefotaxime – MIC decreased 8-32 times, MBC – 4-64 times. This effect 
was also observed in relation to individual cultures but not more than 2-4 times. The observed effect is due to the entry of fac-
ultative anaerobes into the vegetative phase, which reduces their resistance to the action of antibiotics. 
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Прогноз восстановления строения и функции 
органов и тканей организма человека при различ-
ного рода хирургической патологии и/или травме 
связан как со степенью тяжести самой патологии, 
так и с объемом и тяжестью осложнений самого 
оперативного вмешательства, а также осложне-
ний, возникающих на этапах послеоперационного 
периода. И одним из самых прогностически не-
благоприятных является присоединение инфек-
ции [2, 5, 11].  

Традиционно в этом случае применяется ком-
плекс мероприятий, таких как: обеспечение отто-
ка раневого содержимого различными способами 
с одновременным использованием антисептиков, 
проточное дренирование, местное воздействие на 
рану различными способами (физиотерапевтиче-

ские методы, аэрация раны, местное применение 
лекарственных средств). В последнее время с раз-
витием иммунологии кроме уже рутинных мето-
дов, связанных с введением человеческого имму-
ноглобулина, получают развитие методики сти-
муляции иммунного ответа пациентов. Но 
успешность лечения инфекционных осложнений 
при хирургической патологии по-прежнему силь-
но зависит от общей реактивности организма, а 
также от свойств микрофлоры, вызвавшей инфек-
ционное осложнение. Поэтому определяющее 
значение в тактике ведения таких пациентов при-
обретает эффективная и рациональная антибио-
тикотерапия. Во-первых, это назначение антибио-
тиков широкого спектра действия на начальном 
этапе лечения до момента получения информации 
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о чувствительности высеянных из отделяемого из 
раны микроорганизмов к антибактериальным 
препаратам. Далее – индивидуальный подбор 
наиболее эффективных для данного набора мик-
роорганизмов антибактериальных препаратов [5, 
10]. Как раз последний этап такой тактики лече-
ния и вызывает на практике наибольшие затруд-
нения вследствие повышения резистентности 
микроорганизмов к антибактериальным препара-
там и уже поэтому – фактического дефицита эф-
фективных антибиотиков «резерва».  

И если методы местного лечения можно со-
вершенствовать (разработка новых эффективных 
систем приточно-аспирационного дренирования 
раны, применение систем капельного орошения, 
использование аэрированных растворов антисеп-
тиков, применение новых антисептиков, новых и 
ранее известных физиотерапевтических факторов 
изолированно и в сочетании друг с другом  
и т.д.) [5, 7, 12], то создание новых антибактери-
альных препаратов существенно затруднено. По-
этому одним из перспективных направлений по-
вышения эффективности антибактериальной те-
рапии следует считать изучение синергетического 
эффекта препаратов разных групп. Учитывая из-
вестную зависимость скорости деления микробов 
от концентрации кислорода непосредственно в 
поврежденных тканях, одним из перспективных 
направлений является изучение синергетического 
эффекта уже известных антибактериальных пре-
паратов и лекарственных веществ, способных 
участвовать в переносе кислорода непосред-
ственно в тканях. К последним относятся т.н. 
перфторированные углеводороды, представите-
лем которых является разрешенный к примене-
нию кровезаменитель с газотранспортной функ-
цией перфторан (ПФ) [1]. Его влияние на процес-
сы регенерации различных тканей ранее изуча-
лись, в том числе и нами, и в том числе в услови-
ях экспериментального септического воспале- 
ния [3, 4, 6, 8]. Но степень выраженности синер-
гетического эффекта с антибактериальными пре-
паратами ранее не изучалась.  

Поэтому целью нашей работы было исследо-
вание in vitro синергетического эффекта трех 
наиболее часто применяемых в практике травма-
тологической клиники антибактериальных препа-
ратов линкомицин (ЛИ), ципролет (ЦИ), цефотак-
сим (ЦФ) и ПФ для обоснования рациональной и 
эффективной антибактериальной терапии инфек-
ционных осложнений в хирургической и травма-
тологической практике. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ 

 
Проведен анализ информационных материа-

лов микробиологической лаборатории управле-
ния Роспотребнадзора по Курской области за 
2008-2014 годы о составе микрофлоры, высевае-
мой из отделяемого ран пациентов хирургических 
и травматологических отделений больниц г. Кур-
ска. На базе лаборатории кафедры микробиоло-
гии, вирусологии, иммунологии Курского госу-
дарственного медицинского университета мето-
дом серийных разведений была изучена антимик-
робная активность чистого ПФ в отношении тест-
штаммов микроорганизмов, используемых для 
оценки антимикробного действия препаратов: 
Staphylococcus aureus АТСС 25923, Bacillus 
subtilis АТСС 6633, Escherichia coli АТСС 25922, 
Pseudomonas aeruginosa АТСС 27853, Proteus 
vulgaris АТСС 4636 и Candida albicans  
NCTC 2625. Определяли минимальную подавля-
ющую концентрацию препаратов (МПК) и мини-
мальную бактерицидную концентрацию (МБК) 
наиболее распространенных в практике лечения 
хирургической инфекции препаратов: линкоми-
цин (ЛИ), ципролет (ЦИ) и цефотаксим (ЦФ), чи-
стого ПФ, а также указанных антибиотиков в со-
четании с ПФ. В каждом случае проводили  
10 наблюдений, по результатам которых опреде-
ляли кратность изменения МБК и МПК между 
группами с чистыми антибиотиками и их соче-
танным применением с ПФ. Определяли широту 
доверительного интервала (t) для p<0.05. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

На первом этапе исследования было установ-
лено, что препарат ПФ не имеет бактериостатиче-
ской и бактерицидной активности в отношении 
всех исследованных штаммов микроорганизмов 
Staphylococcus aureus АТСС 25923, Bacillus 
subtilis АТСС 6633, Escherichia coli АТСС 25922, 
Pseudomonas aeruginosa АТСС 27853, Proteus 
vulgaris АТСС 4636 и Candida albicans  
NCTC 2625. 

На втором этапе исследований in vitro иссле-
довали активность широко используемых в хи-
рургической и травматологической практике пре-
паратов ЛИ, ЦИ и ЦФ в сочетании с ПФ в отно-
шении вышеуказанных коллекционных штаммов. 
Следует отметить, что штамм Candida albicans 
был исключен из исследования, так как исследу-
емые препараты не являются противо- 
грибковыми. 

Было установлено, что минимальная подав-
ляющая концентрация препарата (МПК) ЛИ в со-
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четании с ПФ снижалась только в отношении 
грамположительных микроорганизмов – S. aureus 
и B. Subtilis, для P. aeruginosa и E. coli значение 
уровня МПК не изменилось, а для P. vulgaris 
МПК возросла при сочетанном применении ЛИ и 
ПФ в 2 раза. Следует отметить, что для S. aureus и 
B. Subtilis МБК ЛИ при его комбинации с ПФ 
снижалась в 4-8 раз.  

Применение ЦИ в сочетании с ПФ не влияло 
на активность антибиотика в отношении  
P. vulgaris, S. aureus, B. subtilis – мы наблюдали 
значения МПК как и в случае применения только 
ЦИ. Но для P. aeruginosa мы зарегистрировали 
уменьшение уровня МПК в 2 раза, а для E. coli – в 
32 раза (табл. 1). Для P. vulgaris и B. subtilis МБК 
ЦИ и сочетания ЦИ и ПФ не различались  
(табл. 2).  

Одновременное внесение в питательную сре-
ду ЦИ и ПФ вызывало уменьшение МБК в отно-
шении P. aeruginosa и S. aureus в 2 раза, а E. coli – 
в 8 раз. Статистически значимых отличий между 
сравниваемыми группами по МБК для большин-

ства штаммов не выявлено (табл. 2).  
В наибольшей степени оказалось эффектив-

ным сочетанное применение ПФ и ЦФ, при кото-
ром МПК снижалась для всех культур микроор-
ганизмов, использованных в эксперименте 
(табл. 1). Так, в отношении P. aeruginosa,  
P. vulgaris и S. aureus это было восьмикратное 
снижение МПК, для B. subtilis – 16-кратное, а для 
E. Coli  МПК уменьшилась в 32 раза. Такой же 
эффект при сочетанном применении ПФ и ЦФ 
установлен при определении МБК (табл. 2). Для 
P. aeruginosa установлено 4-кратное уменьшение 
МБК, в отношении P. vulgaris, S. aureus и  
B. subtilis – 16-кратное, а для E. coli  МБК умень-
шилась в 64 раза. 

Таким образом, в опытах in vitro установлено, 
что введение в питательную среду ПФ не оказы-
вает антибактериального действия в отношении 
вышеперечисленных коллекционных штаммов 
микроорганизмов. Но при введении в питатель-
ную среду комбинаций ПФ и исследуемых анти-
биотиков наблюдается уменьшение МПК и МБК. 

Таблица 1 
Минимальная подавляющая концентрация  

линкомицина, ципролета, цефотаксима и их комбинации с перфтораном 

Микроорганизм Л Л+ПФ ЦИ ЦИ+ПФ ЦФ ЦФ+ПФ 
Номер группы сравнения 1 2 3 4 5 6 

P. aeruginosa  
АТСС 27853 1:200 1:200 1:25600 1:512003 1:200 1:16005 

P. vulgaris 
АТСС 4636 1:25 1:50 1:12800 1:12800 1:3200 1:256005 

B. subtilis  
АТСС 6633 1:400 1:64001 1:25600 1:25600 1:3200 1:512005 

S. aureus  
АТСС 25923 1:200 1:8001 1:3200 1:3200 1:6400 1:512005 

E. coli  
АТСС 25922 1:100 1:100 1:400 1:128003 1:6400 1:2048005 

Примечание: надстрочными индексами отмечены статистически значимые отличия между сравниваемыми группами. 
Таблица 2 

Минимальная бактерицидная концентрация  
линкомицина, ципролета, цефотаксима и их комбинации с перфтораном 

Микроорганизм Л Л+ПФ ЦИ ЦИ+ПФ ЦФ ЦФ+ПФ 
Номер группы сравнения 1 2 3 4 5 6 

P. aeruginosa  
АТСС 27853 Отсутствует Отсутствует 1:1600 1:3200 1:100 1:4005 

P. vulgaris  
АТСС 4636 Отсутствует Отсутствует 1:6400 1:6400 1:1600 1:256005 

B. subtilis  
АТСС 6633 1:100 1:8001 1:25600 1:25600 1:3200 1:512005 

S. aureus  
АТСС 25923 1:50 1:2001 1:800 1:1600 1:6400 1:256005 

E. coli  
АТСС 25922 Отсутствует Отсутствует 1:200 1:16003 1:3200 1:2048005 

Примечание: надстрочными индексами отмечены статистически значимые отличия между сравниваемыми группами. 
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Этот эффект наиболее выражен в комбинации ПФ 
и ЦФ, где отмечено максимальное снижение 
МПК (от 8 до 32 раз). Также в этом случае 
наблюдали 4-64-кратное снижение МБК в отно-
шении всех изученных тест-штаммов микроорга-
низмов. Другие два препарата (ЦИ и ЛИ) в соче-
тании с ПФ демонстрировали снижение МПК и 
МБК только в 2-4 раза. По нашему мнению, си-
нергетические возможности ПФ в сочетании с 
антибиотиками можно объяснить тем, что он спо-
собствует транспорту кислорода по градиенту его 
парциального давления из атмосферного воздуха 
в питательную среду, тем самым повышая в ней 
содержание кислорода. Очевидно при превыше-
нии некоего порогового значения парциального 
давления кислорода в питательной среде, факуль-
тативные анаэробы начинают использовать 
аэробный тип дыхания и вступают в фазу вегета-
ции, оказываясь в этот момент более чувстви-
тельными к антибактериальным препаратам. Эта 
гипотеза подтверждается тем, что в эксперименте 
in vitro был установлен предел снижения МПК и 
МБК для всех исследуемых антибиотиков, а кон-
кретное значение такого предела связано как с 
уменьшением концентрации самого антибактери-
ального препарата, так и с уменьшением концен-
трации ПФ в питательной среде. 
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