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ВИДОВОЙ СОСТАВ МИКРОФЛОРЫ ВНУТРЕННИХ ОРГАНОВ 
ЖИВОТНЫХ ПРИ АССОЦИИРОВАННОЙ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ 
ИНФЕКЦИИ

Предмет исследования. В последние годы отмечено увеличение частоты инфекционных заболеваний, вызванных ассоциа-
циями бактерий. Изменение видового состава микроорганизмов в ассоциациях требует изучения механизмов взаимодействия 
патогенов, выявления роли ассоциированной микрофлоры в течении инфекционного процесса.
Цель исследования – изучить патоморфологию органов животных, инфицированных P. aeruginosa и S. aureus в культивиру-
емой и некультивируемой формах; определить микробный пейзаж крови и внутренних органов; выявить биохимические 
особенности микроорганизмов.
Методы исследования. Эксперимент выполнен на 58 кроликах, разделенных на 3 группы. Животных заражали культивиру-
емыми и некультивируемыми формами бактерий P. aeruginosa и S. аureus, выделенных от пациентов, лечившихся в ожоговом 
отделении Областной клинической больницы №  1 г.  Тюмени. Проводили видовую идентификацию бактерий у погибших 
животных в крови, печени, легких и почках с изучением их биохимических свойств.
Основные результаты. Выявлено, что смерть животных на 8-9-е сутки развилась за счет ДАП легких и дисциркуляторно-де-
структивных изменений в паренхиматозных органах. На 11-12-е сутки отмечен второй пик летальности, обусловленный про-
грессированием системного воспаления. Во II группе на 2-5-е сутки молниеносное течение заболевания привело к массовой 
гибели животных за счет включения E. сoli в состав ассоциации. Второй пик летальности на 8-е сутки заболевания обусловлен 
системным воспалением и прогрессирующей полиорганной недостаточностью.
Выводы. При заражении животных ассоциацией P.  aeruginosa и S.  Aureus в некультивируемом состоянии происходит их 
реверсия в некультивируемое состояние. Печень является резервуаром инфекционного начала при генерализованном инфек-
ционном процессе. Транслоцировавшаяся E. Coli приобрела атипичные свойства, усиливающие ее вирулентность. В культиви-
руемой форме транслоцировавшая E. coli может существовать в виде монокультуры или в составе ассоциации с P. aeruginosa 
и S. aureus, способствуя более тяжелому течению инфекционного процесса за счет синергетического эффекта.
Ключевые слова: эксперимент; ассоциации микроорганизмов; транслокация; культивируемые и некультивируемые формы 
бактерий.
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SPECIES COMPOSITION OF ANIMALS INTERNAL ORGANS MICROFLORA IN ASSOCIATED EXPERIMENTAL INFECTION

Objective. In recent years, an increase in the incidence of infectious diseases caused by bacterial associations has been noted. The 
change in the species composition of microorganisms in associations requires studying the mechanisms of interaction of pathogens, 
identifying the role of associated microflora during the infectious process.
The purpose of the research is to study the pathomorphology of the animals organs infected with P. aeruginosa and S. aureus in 
cultivated and non-cultivated forms; determine the microbial landscape of blood and internal organs; identify the biochemical charac-
teristics of microorganisms.
Methods. The experiment was carried out on 58 rabbits, divided into 3 groups. The animals were infected with cultivated and non-cul-
tivated forms of P. aeruginosa and S. aureus bacteria isolated from patients treated in the burn department of the Regional Clinical 
Hospital N 1 in Tyumen. Species identification of bacteria in dead animals in blood, liver, lungs and kidneys was carried out with a study 
of their biochemical properties.
Results. It was revealed that the death of animals on the 8-9th day developed due to DAP of the lungs and discirculatory – destructive 
changes in the parenchymal organs. On the 11-12th day, the second peak of mortality was noted, due to the progression of systemic 
inflammation. In group II, on the 2-5th day, the fulminant course of the disease led to massive death of animals due to the inclusion 
of E. coli in the association. The second peak of mortality on the 8th day of the disease is due to systemic inflammation and progressive 
multiple organ failure.
Conclusions. When animals are infected with the association of P. aeruginosa and S. aureus in an uncultivated state, they are reversed 
to an uncultivated state. The liver is a reservoir of infectious origin in a generalized infectious process. The translocated E. coli acquired 
atypical properties that enhance its virulence. In a cultivated form, translocated E. coli can exist as a monoculture or in association with 
P. aeruginosa and S. aureus, contributing to a more severe course of the infectious process due to a synergistic effect.
Key words: experiment; associations of microorganisms; translocation; cultivated and non-cultivated forms of bacteria.
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Бактериальные инфекции являются основной 
причиной заболеваемости и смертности. В по-

следние годы увеличивается частота инфекций, вы-
званных ассоциированной патогенной микрофлорой 
и связанных с госпитальным заражением пациентов 
[1-3]. В составе микробных ассоциаций усилилась 
роль патогенов в некультивируемом состоянии. При 
реанимации некультивируемых форм они не теряют 
свойства, присущие этим бактериям в культивируе-
мом состоянии [4-9]. На сегодняшний день извест-
но 67 видов патогенных бактерий, способных пере-
ходить в некультивируемое состояние [10]. 
Взаимоотношения микроорганизмов в ассоциация-
хопределяются как взаимным влиянием друг на 
друга, так исостоянием макроорганизма [11]. В ма-
кроорганизме одновременно существует множество 
микросимбиоценозов, состоящих из ассоциаций нор-
мальной и условно-патогенной микрофлоры, игра-
ющих важную роль в функционировании организ-
ма и защите от чужеродной патогенной микрофло-
ры [12]. При развитии инфекционного процесса воз-
можно формирование новых ассоциаций, с включе-
нием в них наряду с патогенными микроорганизма-
ми и эндогенной микрофлоры.

Цель исследования – изучить патоморфологию 
органов животных, инфицированных P. aeruginosa 
и S. aureus в культивируемой и некультивируемой 
формах; определить микробный пейзаж крови и 
внутренних органов; выявить биохимические осо-
бенности микроорганизмов.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Экспериментальная работа проведена в соответ-
ствии с методическими указаниями по содержанию 
и использованию лабораторных животных (Guide 
for the care and use of laboratory animals. National 
Academy press. – Washington  DC, 1996) и 
Директивой 2010/63/EU Европейского Парламента 
и Совета Европейского Союза от 22 сентября 2010 г. 
по охране животных, используемых в научных це-
лях, а также Правилами, утвержденными Приказом 
Минздрава России № 199н от 01 апреля 2016 г. «Об 
утверждении правил надлежащей лабораторной 
практики». Получено разрешение Этического коми-
тета ФГБОУ ВО Тюменский ГМУ (Протокол № 83, 
от 02.03.2019 г.).

Кролики содержались по одному в металличе-
ских клетках стандартного размера, оборудованных 
поилками, кормушками, в условиях вивария при 
температуре 17-23°C и относительной влажности 
30-70  %. Для выявления преморбидного фона до 
проведения опыта кролики находились 21 день в ка-
рантине. Инфицированных кроликов отбраковыва-
ли. Внешний вид животных, термометрию, взвеши-
вание проводили ежедневно в период карантина и 
во время проведения эксперимента.

Кролики выбраны в качестве экспериментальной 
модели в связи с чувствительностью к бактериям 
S. aureus и P. aeruginosa. Эксперимент выполнен на 

58 кроликах породы «Советская шиншилла», разде-
ленных на 3 группы:

I группа – 26 животных, инфицированных куль-
тивируемыми формами бактерий, средняя масса 
тела составила 2365,0 ± 37,5 граммов. В зависимо-
сти от сроков летальности выявлены два пика мас-
совой гибели животных: первый пик летальности 
(IА подгруппа) – на 8-9-е сутки погибли 18 кроли-
ков, что составило 69,2 %, второй пик летальности 
(IБ подгруппа) – на 12-е сутки умерли 4 животных 
(18,2 %).

II группа – 26 животных, инфицированных не-
культивируемыми формами бактерий, средняя мас-
са тела кроликов была 2377,0 ± 18,0 граммов. В за-
висимости от сроков летальности выявлены два 
пика массовой гибели животных:первый пик леталь-
ности (IIА  подгруппа) – на 2-5-е сутки погибли 
18 кроликов (75%), второй пик летальности (IIБ под-
группа) – на 8-е сутки умерли 6 животных (25 %).

III группа – 6 здоровых интактных животных, 
у которых не проводили эксперименты (контроль-
ная группа – основная), средняя масса тела соста-
вила 2565,0 ± 27,5 граммов.

Заражение кроликов проводили взвесью культи-
вируемых и некультивируемых форм бактерий 
P. aeruginosa и S. аureus, выделенных от больных, 
находящихся на лечении в ожоговом отделении 
ГБУЗ ТО «Областной клинической больницы № 1» 
г. Тюмени, полученных по методике Л.Б. Козлова 
с соавт. (патент № 2470074 от 20.12.2012 г.) [13]. 
Взвесь бактерий в концентрации 105-106 микробных 
клеток в 1 мл физиологического раствора хлорида 
натрия вводили подкожно в бедро животному.

Идентифицированные бактерии, выделенные от 
больных людей или от погибших эксперименталь-
ных животных, накапливали на мясопептонном ага-
ре (МПА). Культивировали бактерии при темпера-
туре 37°С в течение 24 часов. Для определения ко-
личества бактерий, накопленных на МПА, готови-
ли серийные разведения из взвеси бактерий, а за-
тем из каждого разведения проводили посев бакте-
рий на чашки Петри с желточно-солевым агаром 
(для стафилококка) или 5 % кровяным агаром (для 
синегнойной палочки), и через 24 часа определяли 
концентрацию микробной взвеси в приготовленных 
разведениях (контрольное исследование концентра-
ции бактерий в серийных разведениях).

Из культуры бактерий, накопленных на скошен-
ном МПА, по стандарту мутности в 5 единиц, соот-
ветствующей 500000 мк в 1 мл, получали взвесь бак-
терий. Затем готовили серийные разведения до 109. 
До разведения 106 степени наблюдался рост коло-
ний на плотной питательной среде (культивируемые 
бактерии), а в разведениях 107-109 рост бактерий 
не наблюдался. В этих разведениях должны содер-
жаться некультивируемые бактерии. Для перевода 
их в культивируемое состояние разведения 
107-109 выдерживали при температуре +4°С в тече-
ние 48 часов (при низкой температуре некультиви-
руемые бактерии переходили в культивируемое со-
стояние). Затем из разведений 107-109 степени про-
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водили посев микробной взвеси на элективную пи-
тательную среду и через 24 часа при 37°С происхо-
дило размножение некультивируемых бактерий, пе-
решедших в культивируемое состояние. Для выде-
ления некультивируемых бактерий использовали 
хладотермостат [14]. Исследования выполнены в 
ФБУН «Тюменский научно-исследовательский ин-
ститут краевой инфекционной патологии» Роспо-
требнадзора (Договор № 12/16-м от 01.03.2016 г.).

Идентификацию бактерий, выделенных от по-
гибших экспериментальных животных во внутрен-
них органах (печени, легких, почках), проводили, 
используя классификацию микроорганизмов по 
Берджи [15].

Для выявления свойств выделенных культивиру-
емых и некультивируемых форм бактерий исполь-
зовали метод моделирования бактериальной инфек-
ции [16] (патент РФ № 2530564 от 10.10.2014 г.), 
метод выделения некультивируемых бактерий [13] 
и метод определения микробной обсемененности ор-
ганов погибших экспериментальных животных.

Гистологические срезы окрашивали гематоксили-
ном и эозином, при микроскопическом исследова-
нии изучали выраженность воспалительных, дистро-
фических и некротических процессов во внутренних 

органах животных. Исследование выполнялось с 
применением светового микроскопа «Axio Lab.A1» 
(Carl Zeiss) и гистосканера «MIRAX MIDI» (Carl 
Zeiss). Микрофотосъемка была выполнена с исполь-
зованием сканера PANNORAMIC от 3DHISTECH 
и программного приложения CaseViewer для про-
смотра цифровых слайдов. Статистическая обра-
ботка выполнена в программном пакете IBM SPSS 
16.0 с вычислением средней арифметической ошиб-
ки M ± m.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В области введения инфекционного агента в бе-
дро кролика воспалительные изменения не выявле-
ны, что свидетельствует об отсутствии способности 
организма животных к локализации микробного на-
чала.

При бактериологическом исследовании крови, с 
помощью определения масс-спектрометрией протеи-
нограммы у кроликов на 11-12-е сутки (IБ подгруп-
па) от начала эксперимента, наблюдали ассоциацию 
условно-патогенной микрофлоры кишечника: 
E.  coli, Aeromonas media и Aeromonas veronuu 
(рис. 1).

Рисунок 1
Протеинограмма E. coli, выделенной масс-спектрометрией из крови кроликов IБ подгруппы

Figure 1
Proteinogram of E. coli isolated by mass spectrometry from the blood of rabbits of subgroup IB
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У кроликов IIБ подгруппы, при бактериологиче-
ском исследовании крови на 8-е сутки болезни ме-
тодом масс-спектрометрии идентифицировали ассо-
циацию Pseudomonas chloraphis, Acinetobacter 
xylosoxidars и E. сoli (рис. 2).

При изучении микробного пейзажа легочной тка-
ни, как видно из таблицы 1, у IА подгруппы в пер-
вый пик летальности на 8-9-е сутки высевается толь-
ко P.  aeruginosa в культивируемом состоянии. На 
12-е сутки, во 2-й пик летальности, в IБ подгруппе 
выявляется только E. coli. Во II экспериментальной 
группе, в обеих подгруппах в оба пика летальности 
высевается ассоциация P. aeruginosa и S. aureus в 
культивируемом состоянии, E. coli не выявляется.

Обращает внимание, что при изучении видового 
состава возбудителей в печени кроликов I  группы 
произошли изменения, которые представлены в та-
блице 2. В IА подгруппе на 8-е сутки появилась но-
вая микробная ассоциация, состоящая из трех ассо-

циантов: P. aeruginosa, S. aureus и E. coli, находя-
щихся в культивируемой форме. В IБ подгруппе на 
12-е сутки эксперимента в составе ассоциации 
P. aeruginosa не выявляется. Во II группе в оба пика 
летальности определяли в составе микробной ассо-
циации трех возбудителей, которые высевались в 
культивируемом состоянии.

Как показали наши исследования, представлен-
ные в таблице 3, у экспериментальных животных 
IА подгруппы в ткани почек сохраняется первона-
чально введенная ассоциация культивируемых форм 
бактерий P. aeruginosa и S. aureus. В IБ подгруппе 
на 12-е сутки, как и в легких, выявляется только 
E. coli. Во IIА подгруппе в первый пик летальности 
(на 2-5-е сутки) выявлена новая микробная ассоци-
ация, в состав которой вошла E. coli в культивиру-
емом состоянии. На 8-е сутки во второй пик леталь-
ности в составе этой ассоциации произошли измене-
ния, а именно P. aeruginosa не выделялась.

Рисунок 2
Протеинограмма E. coli, выделенной масс-спектрометрией из крови кроликов IIБ подгруппы

Figure 2
Proteinogram of E. coli isolated by mass spectrometry from the blood of rabbits of IIB subgroup
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При изучении биохимических свойств S. aureus, 
высеянных из внутренних органов эксперименталь-
ных животных, было выявлено их отличие по срав-
нению с используемыми для заражения. У живот-
ных II  экспериментальной группы, которые были 
инфицированы ассоциацией некультивируемыми 
формами, стафилококки потеряли способность к 
расщеплению маннита в аэробных условиях. Другие 

биохимические свойства (наличие пигмента, гемолиз 
эритроцитов, наличие коагулазы, лецитиназы) не 
изменились.

В отличие от типичной культуры, транслоциро-
вавшаяся E. coli обладала большей биохимической 
активностью: ферментировала цитрат Симонса; при-
обрела способность расщеплять лактозу, инозит, ара-
бинозу; обладала большей подвижностью; обладала 

Таблица 1
Результаты выделения микрофлоры в легочной ткани у погибших кроликов (КОЕ/мл), (M ± m)

Table 1
The results of the isolation of microflora in the lung tissue in dead rabbits (CFU/ml), (M ± m)

Подгруппы экспериментальных 

животных/количество погибших 

животных

Количество микроорганизмов в легочной ткани

P. aeruginosa E. coli S. aureus

IА (n = 18) 3,0 ± 0,9 ½ 103 - 1,9 ± 1,0 ½ 104 0 0

IБ (n = 4) 0 0,9 ± 0,1 ½ 102 0

II А (n = 18) 3,6 ± 1,1 ½ 102 0 1,4 ± 0,7 ½ 103

IIБ (n = 6) 3,6 ± 1,1 ½ 102 0 1,4 ± 0,7 ½ 103

Примечание: в таблице даны средние показатели концентрации бактерий P. aeruginosa, E. coli и S. aureus по результатам 
четырех исследований, 0 – не выделено бактерий.
Note: the table shows the average concentration of P. aeruginosa, E. coli and S. aureus bacteria based on the results of four 
studies, 0 – no bacteria were isolated.

Таблица 2
Результаты выделения микрофлоры в ткани печени у погибших кроликов (КОЕ/мл), (M ± m)

Table 2
Results of isolation of microflora in liver tissue in dead rabbits (CFU/ml), (M ± m)

Подгруппы 

экспериментальных 

животных/количество 

погибших животных

Количество микроорганизмов в ткани печени

P. aeruginosa E. coli S. aureus

IА (n = 18) 6,9 ± 0,6 ½ 104 - 7,6 ± 1,7 ½ 102 1,1 ± 0,1 ½ 103 - 1,0 ± 0,3 ½ 103 11,1 ± 1,5 ½ 104 - 4,4 ± 1,5 ½ 103

IБ (n = 4) 0 1,8 ± 0,1 ½ 102 1,2 ± 0,5 ½ 102

IIА (n = 18) 9,7 ± 4,8 ½ 102 - 6,6 ± 2,4 ½ 103 0,8 ± 0,3 ½ 103 - 2,0 ± 0,9 ½ 103 4,0 ± 1,7 ½ 102 - 4,6 ± 2,3 ½ 102

IIБ (n = 6) 6,6 ± 2,4 ½ 103 2,0 ± 0,9 ½ 103 4,6 ± 2,3 ½ 102

Примечание: в таблице даны средние показатели концентрации бактерий P. aeruginosa, E. coli и S. aureus по результатам 
четырех исследований, 0 – не выделено бактерий.
Note: the table shows the average concentration of P. aeruginosa, E. coli and S. aureus bacteria based on the results of four 
studies, 0 – no bacteria were isolated.

Таблица 3
Результаты выделения микрофлоры в ткани почек у погибших кроликов (КОЕ/мл), (M ± m)

Table 3
Results of microflora isolation in kidney tissue in dead rabbits (CFU/ml), (M ± m)

Подгруппы 

экспериментальных 

животных/количество 

погибших животных

Количество микроорганизмов в ткани почек

P. aeruginosa E. coli S. aureus

IА (n = 18) 4,6 ± 0,4 ½ 104 - 3,2 ± 0,3 ½ 103 0 3,7 ± 0,6 ½ 104 - 1,9 ± 0,6 ½ 104

IБ (n = 4) 0 3,0 ± 0,1 ½ 102 0

IIА (n = 18) 2,7 ± 1,0 ½ 102 - 1,4 ± 0,4 ½ 102 0,8 ± 0,2 ½ 103 - 8,4 ± 2,7 ½ 102 6,3 ± 2,2 ½ 102 - 6,5 ± 1,5 ½ 102

IIБ (n = 6) 0 1,3 ± 0,6 ½ 103 1,1 ± 0,3 ½ 103

Примечание: в таблице даны средние показатели концентрации бактерий P. aeruginosa, E. coli и S. aureus по результатам 
четырех исследований, 0 – не выделено бактерий.
Note: the table shows the average concentration of P. aeruginosa, E. coli and S. aureus bacteria based on the results of four 
studies, 0 – no bacteria were isolated.
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интенсивным газообразованием на среде Ресселя; по-
теряла способность расщеплять индол и ацетат.

ОБСУЖДЕНИЕ

Известно, что бактерии в организме человека 
способны формировать стойкие ассоциации с други-
ми микроорганизмами в тканях, органах, на слизи-
стых оболочках [11]. У экспериментальных живот-
ных выявлена транслокация в кровь из кишечника 
ассоциаций условно-патогенных микроорганизмов 
Pseudomonas chloraphis, и Acinetobacter xylosoxidars; 
Aeromonas media и Aeromonas veronuu и E.  coli. 
Транслокация бактерий и эндотоксинов из просвета 
кишечника в системный кровоток способствует раз-
витию смертельных осложнений по типу острого 
панкреатита, перитонита, сепсиса [17, 18]. Основной 
причиной бактериальной транслокации являются: 
повышение проницаемости монослоя клеток кишеч-
ного эпителия за счет снижения плотности межкле-
точных контактов, гибель клеток слизистой оболоч-
ки, полнокровие подслизистого слоя за счет повреж-
дения бактериальными токсинами, провоспалитель-
ными цитокинами [19-21]. В наших исследованиях 
выявлено, что ведущая роль среди транслоцировав-
шихся в кровь энтеробактерий принадлежит E. coli. 
Существуют два пути попадания кишечной палочки 
во внутренние органы. Первый путь – из просвета 
кишечника через систему воротной вены с венозной 
кровью в печень [22]. Второй путь – лимфогенный, 
когда первым органом на пути транслоцируемых 
продуктов из кишечника становятся легкие [23]. 
Кишечные бактерии или эндотоксины могут инду-
цировать или усиливать развитие системного воспа-
лительного каскада [24].

У экспериментальных животных I  группы на 
8-9-е сутки происходит транслокация E. coli только 
в печень с формированием микробной ассоциации, 
состоящей из трех ассоциантов – P.  aeruginosa, 
S. aureus и E. coli. Включение E. coli в состав пер-
воначальной ассоциации патогенных микроорганиз-
мов и формирование новой микробной ассоциации, 
состоящей из патогенной и условно-патогенной ми-
крофлоры, свидетельствует о нарушении микробио-
ты хозяина, вызывая нарушение ассоциативного 
симбиоза как многокомпонентной интегральной си-
стемы, включающей хозяина (макропартнера), до-
минантные (нормофлора) и ассоциативные (услов-
нопатогенные и патогенные) микроорганизмы [11]. 
За счет синергетического влияния может повышать-
ся вирулентность взаимодействующих микроорга-
низмов [18], этим можно объяснить усиление виру-
лентности E.  coli, вошедшей в состав ассоциации 
высокопатогенных бактерий. В составе первоначаль-
ной микробной ассоциации на 8-9-е сутки в легких 
у кроликов S. aureus не выявляется, что обусловле-
но антагонистическим влиянием монокультуры 
P.  aeruginosa. В почках сохраняется первоначаль-
ная ассоциация патогенных бактерий. Ведущее зна-
чение в развитии летального исхода у большинства 
кроликов этой группы обусловлено экссудативной 

фазой ДАП легких и дисциркуляторно-деструктив-
ными изменениями в паренхиматозных органах за 
счет синергетического эффекта P.  aeruginosa и 
E. coli.

На 12-е сутки заболевания выявляется диссеми-
нация E. coli в печень, почки и легкие. Особенностью 
микробного пейзажа изучаемых органов является 
отсутствие P. aeruginosa в бактериологических по-
севах печени. В печени животных выявляется ассо-
циация из двух микроорганизмов: S.  aureus и 
E. coli. Обращает внимание, что в легких и почках 
E. coli присутствует в виде монокультуры и доми-
нирует по отношению к другим микроорганизмам. 
Смерть животных этой экспериментальной группы 
вызвана развитием системного воспаления с про-
грессированием ДАП легких и печеночно-почечной 
недостаточности за счет усиления вирулентности 
E. coli.

У экспериментальных животных II группы уже 
на 2-5-е сутки выявлена реверсия P.  aeruginosa и 
S. aureus из некультивируемого состояния в куль-
тивируемую форму. Механизмы повреждающего 
действия бактерий в культивируемом и некультиви-
руемом состоянии практически одинаковы [9]. 
Первоначальная микробная ассоциация патогенных 
микроорганизмов выявлялась только в легких. В 
этот же срок отмечена транслокация E. coli из верх-
них отделов кишечника в печень и почки с включе-
нием ее в состав микробной ассоциации с 
P. aeruginosa и S. aureus. Возникновение новой ми-
кробной ассоциации, представленной сочетанием эк-
зогенной и эндогенной микрофлоры, обусловило 
молниеносное течение заболевания и вызвало смерть 
большинства животных на 2-5-е сутки за счет ток-
сического шока с развитием тяжелого ДАП легких, 
что соответствовало первому пику летальности.

На 8-е сутки заболевания, что соответствовало 
второму пику летальности, видовой состав возбуди-
телей в виде первоначальной ассоциации остается в 
легких, E. coli не высевается. В печени присутству-
ют 3 ассоцианта, в почках отсутствует P. aeruginosa, 
в составе ассоциации выявляется S. aureus и E. coli. 
Смерть животных обусловлена развитием системно-
го воспаления с прогрессированием ДАП легких и 
печеночно-почечной недостаточности за счет вклю-
чения в состав ассоциации E. coli и усиления синер-
гетического действия ассоциантов.

Особая роль, на наш взгляд, в развитии экспе-
риментального инфекционного процесса, вызванно-
го ассоциацией P. aeruginosa и S. aureus в культи-
вируемом и некультивируемом состоянии, отводит-
ся печени, в которой формируется и персистирует 
сложная ассоциация микроорганизмов, представлен-
ная экзогенной и эндогенной микрофлорой. Этот 
феномен может свидетельствовать о том, что печень 
служит резервуаром инфекционного агента, обусла-
вливающего аутоиммунный механизм развития па-
тологического процесса.

Учитывая, что биохимические свойства 
P. aeruginosa и S. aureus, определяющие их виру-
лентность, в культивируемом и некультивируемом 
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состоянии мало отличаются, заслуживает внимания 
появление атипичных биохимических свойств у 
E. coli. Приобретение E. Coli новых свойств явля-
ется проявлением адаптации к меняющимся услови-
ям среды обитания за счет фенотипической пластич-
ности, как наиболее эффективной формы выжива-
ния микроорганизмов [3], что способствует усиле-
нию вирулентности и вызывает переход из услов-
но-патогенного в патогенное состояние. Усиление 
вирулентности позволяет объяснить роль кишечной 
палочки в виде монокультуры, как причины разви-
тия выраженного системного воспаления на 12-е 
сутки эксперимента у животных IБ группы. Наличие 
E. coli в составе ассоциации с P. aeruginosa и S. au-
reus у животных II экспериментальной группы спо-
собствует стремительному прогрессированию забо-
левания, обуславливая высокую летальность в ран-
ние сроки эксперимента за счет синергетического 
усиления патогенности бактерий [11, 25].

ВЫВОДЫ

В организме экспериментальных животных, за-
раженных ассоциацией P. aeruginosa и S. Aureus в 
некультивируемом состоянии, происходит их ревер-

сия в культивируемое состояние. Изменение соста-
ва микробных ассоциаций, проявляющееся отсут-
ствием первоначального микробного агента при 
культивируемом бактериологическом исследовании 
внутренних органов экспериментальных животных, 
зараженных ассоциацией культивируемых или не-
культивируемых форм этих бактерий, может свиде-
тельствовать об их переходе в некультивируемое со-
стояние и требует применения дополнительного ме-
тода определения с помощью активации низкой тем-
пературой [16]. Печень является резервуаром ин-
фекционного начала при генерализованном инфек-
ционном процессе, обуславливая аутоиммунный ме-
ханизм развития патологического процесса. Фено-
мен транслокации E. coli из верхних отделов кишеч-
ника во внутренние органы сопровождается появле-
нием у нее атипичных свойств, способствующих пе-
реходу из условно-патогенного состояния в патоген-
ное. В культивируемой форме транслоцировавшая 
E.  coli может существовать в виде монокультуры, 
проявляя антагонистические свойства по отношению 
к P. aeruginosa и S. aureus или образовывать с ни-
ми новую микробную ассоциацию, способствуя бо-
лее тяжелому течению инфекционного процесса за 
счет синергетического эффекта.

Информация о финансировании и конфликте интересов
Исследование не имело спонсорской поддержки.

Авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.
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