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Анотація: Перспективним для лікування та профілактики синьогнійної 

інфекції є застосування аутовакцин. Розроблений спосіб виготовлення таких 

вакцин з застосуванням новітнього методу фотодинамічної інактивації 

фаголізованих клітин з використанням ендогенних фотосенсибілізаторів – 7,8-

діметіл -10-рибітілаллоксазину (рибофлавіну) та вітаміну К3 (вікасолу) та 

опромінення світлом фотополімерної  й ультрафіолетової ламп. Розроблений 

алгоритм отримання моновакцини, при якому досягається повне знезараження 
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штаму-кандидату P. aeruginosa, тобто підтверджується відсутність реплікації 

бактерій і перспективність даного способу виготовлення аутовакцин.  

Ключові слова: аутовакцина, синьогнійна інфекція, фотодинамічна 

інактивація, фотосенсибілізатори, рибофлавін, вікасол. 

 

Проблему боротьби з синьогнійною інфекцією можна розділити на кілька 

складових: по-перше – лікування хворих з синьогнійною інфекцією; по-друге – 

екстрена профілактика виникнення ускладнень, зумовлених P. aeruginosa (у 

хворих з пораненнями, опіками, з відкритими травмами, при інвазивних 

методах лікування); втретє – профілактика інфікування P. aeruginosa груп 

ризику (медичний персонал госпіталів, реанімаційних, хірургічних, опікових 

відділень, бійців АТО, хворих перед плановими хірургічними втручаннями, 

тощо). 

В першому і другому випадку імунні препарати повинні забезпечувати, 

перш за все, антитоксичний імунітет, який здатний швидко формуватись і 

необов’язково бути довготривалим. Це можуть бути анатоксини, антитоксичні 

сироватки, лізати. 

Чисельні дослідження антигенних характеристик синьогнійної палички 

показує їх широку варіабельність. Так, штами P. aeruginosa по 

ліпополісахаридному антигену (LPS) розподіляються на 20 серотипів, а кожен 

серотип має більше ніж 30 підтипів [1, с. 457].  

Автори показують низьку ефективність навіть семивалентних вакцин та 

їх токсичність у людей. У дослідах на лабораторних тваринах LPS –антигенні 

комплекси можуть викликати  синтез протективних антитіл, але, як правило, 

при контрольному зараженні штамами, що були використані для отримання 

вакцини. Широкий захист від інших штамів, навіть інших підтипів одного і 

того ж серотипу, достовірно не генерується. 

Отже, ефективна мультиштамова вакцина повинна бути більш ніж 30-

валентною. Тим паче, що експериментальні дослідження показали, що коли 

вакцина містить різні антигени із штамів навіть одного і того ж серотипу, 
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імунна відповідь у мишей до кожного окремого компоненту зменшується. 

Це вказує на існування проблеми специфічної імунопрофілактики 

псевдомонозів, в основі якої лежить складність отримання ефективних 

мультиштамових вакцин. 

Більш перспективним, на наш погляд, може бути застосування ауто- 

вакцинотерапії. 

Аутовакцина є ефективним засобом боротьби з вогнищем хронічної 

інфекції, особливо при наявності антибіотикорезистентності бактерій-збудників 

та коли призначення антибіотиків протипоказано (при алергії до таких 

препаратів, при вагітності, тощо). Вакцинотерапія може розглядатись і як 

фактор специфічної гіпосенсибілізації. 

Формування стійкого, довготривалого імунітету, включення вакцинації 

проти P. aeruginosa до календарних щеплень не має обґрунтованої доцільності. 

А ось для вакцинації групи ризику бажано застосування синьогнійної вакцини 

із аутоштамів або регіональних чи, навіть, внутрішньолікарняних.  

Цим вимогам найбільш відповідає така форма убитої вакцини як лізат, 

різновидністю якого може бути аутовакцина, перспективна для лікування 

конкретних хворих, при вилученні від них антибіотикостійких штамів.  

При цьому особливого значення набуває можливість періодично 

змінювати вакцинні штами з урахуванням біологічних властивостей 

регіональних (у тому числі внутрішньолікарняних) штамів P. aeruginosa, та 

конструювати комплексні антигенні препарати з іншими збудниками гнійно-

запальних захворювань (MRS штамами стафілококів, протейною та кишковою 

паличкою, тощо). 

Значна кількість публікацій, присвячена аналізу ефективності 

застосування таких препаратів, свідчить про перспективність цього напрямку  

специфічної імунопрофілактики.  

Найбільш перспективним напрямком таких мінливих інфекційних 

патологій, як псевдомонози, є персоніфікація вакцинації через технології 

швидкого виготовлення аутовакцин [2, с.12; 3, с. 221].  
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В літературі є дані про  практичне використання аутовакцинації проти 

ускладнень раньових процесів [4, с. 227], стафілококових ускладнень, в тому 

числі при лікуванні гінекологічних патологій [5,с. 56; 6, c. 253], лікуванні 

дитячих інфекцій [7, с. 13]. Також статистично достовірно підтверджено високу 

ефективність імунізації аутовакцинами на основі синьогнійної палички при 

лікуванні ускладнених псевдомонозів, в т.ч. викликаних резистентними 

штамами P. aeruginosa [8, с. 41]. 

Переваги аутовакцинації: позитивна клінічна, мікробіологічна і 

імунологічна відповідь; ефективність при поліетіологічних захворюваннях; 

відсутність виражених поствакцинальних реакцій; індивідуальний підхід; 

простота приготування та застосування; дешевизна; можливість використання в 

амбулаторних умовах; використання як у вигляді монотерапії, так і в комплексі 

з традиційними методами лікування.  

Головною перешкодою для застосування в широкій практиці аутовакцин , 

які є найбільш специфічними засобами, була складність та довготривалість їх 

виготовлення. З часом, з метою спрощення техніки виготовлення аутовакцин , в 

якості агентів, що вбивають, були застосовані методи знезараження мікробних 

культур, які б менш за все зашкоджували  антигенним властивостям вакцини, і , 

в той же час, не володіли токсичними властивостями. На цій основі були 

зроблені спроби приготувати аутовакцини шляхом дії на бактерії за допомогою 

хлороформу, ефіру, карболової кислоти, формаліну [9, с. 4 ]. Також отримували 

аутовакцини для лікування гнійно-септичних захворювань шляхом дії на 

мікроорганізми одночасно формаліну, етонію з послідуючою сорбцією на 

гідрооксиді алюмінію та  нагріванням при температурі 100° С протягом 30 

хвилин.  

Нами був розроблений спосіб отримання вакцин з застосуванням 

новітнього методу фотодинамічної інактивації фаголізованих клітин, що 

дозволяє без зміни антигенного складу білкових компонентів селективно 

руйнувати РНК та ДНК бактерій-кандидатів, забезпечуючи специфічну 

імуногенність та відсутність реактогенності імунопрепарату [10, с. 5]. 
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Термін “фотодинамічний метод знезараження або інактивація 

інфекційних частин” означає, по суті, запобігання реплікації бактерій чи 

вірусів, в результаті порушення  їх здатності до розмноження та  зберігання  

при цьому антигенної характеристики інфекту. 

Засоби дезактивації з використанням ендогенних фотосенсибілізаторів ( 

або похідних  фотосенсибілізаторів на основі ендогенних речовин) не змінюють 

суттєво антигенність на поверхні інфекційних часток, але беззворотньо 

руйнують їх нуклеїнові кислоти, блокуючи, тим самим, репликативну здатність 

бактерій [11, с. 39 ].  

Найбільшу перевагу слід віддавати застосуванню ендогенних 

фотосенсибілізаторів, тобто речовин, які натуральним чином зустрічаються в 

організмі людини або в результаті синтезу організмом, або при використанні як 

продукту травлення (наприклад вітамінів). 

Такі фотосенсибілізатори є нетоксичними по своїй природі і не дають 

токсичних фотопродуктів після фотоопромінення, тому при їх застосуванні 

зникає необхідність вилучення або очистки від залишків препарату, а 

оброблений ними продукт ( у нашому випадку – вакцина) можна безпосередньо 

вводити пацієнту любим відповідним способом. 

До перспективних ендогенних фотосенсибілізаторів відносяться флавіни, 

такі як 7,8-діметил-10-рибітілізоаллоксазин (рибофлавін) та вітамін К3 

(вікасол), які і були використані нами для розробки способу отримання 

синьогнійної вакцини. 

Параметри використання фотосенсибілізаторів (рибофлавіну та вікасолу) 

та режиму їх опромінення визначали експериментальним шляхом, ступінь 

знезараження штамів P. aeruginosa визначали контрольними висівами на 

елективне середовище.  

Для підвищення фотосенсибілізуючого ефекту використовували поєднане 

застосування вікасолу і рибофлавіну,  для більш повної руйнації бактеріальних 

клітин і , як наслідок, накопичення у суспензії максимального числа антигенів, 

застосовували високоспецифічні адаптовані бактеріофаги (табл. 1).  
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Процес виробництва аутовакцини характеризується тією відмінністю, що 

в кожному випадку використовується новий, вилучений від конкретного 

хворого моноштам, на вивчення характеристик якого (вірулентність, 

токсигенність, гетерогенність, тощо) немає ні часу, ні можливостей.  

Саме тому спосіб знезараження культури повинен мати підвищені 

гарантії надійності. Окрім того, застосування з метою фаголізису культур 

високовірулентних бактеріофагів, для отримання яких необхідно здійснювати 

адаптацію комерційних фагів до вакцинних  штамів-кандидатів P. aeruginosa, 

суттєво ускладнює процес аутовакцинації хворих. 

Таблиця 1 

Результати визначення дії бактеріофагу, рибофлавіну, вікасолу та 

опромінення на  P. aeruginosa 

Проба № Інгредієнти проби Вид 

опромінення 

Показники росту 

культур 

(lg КУО/мл ± m) 

Наявність 

росту : 

24 год. 

Наявність 

росту:5 діб 

1. P. aeruginosa* (106  КУО/мл) 

1,0 мл + фізіологічний 

розчин 2,0 мл (контроль) 

без опромінення  6,6±0,02 
 

7,1±0,07 

 

опромінення 

ФПЛ** 

6,4±0,06 
 

7,5±0,06 

2. P. aeruginosa 1,0 мл + 

фізіологічний розчин 1,5 мл 

+ 0,5мл рибофлавину  

опромінення 

ФПЛ 

1,8±0,03 
 

2,7±0,04 

опромінення 

УФ*** 

1,4±0,06 

 

2,5±0,06 

3. P. aeruginosa 1,0 мл + 

фізіологічний розчин 0,5мл 

+ 0,5мл рибофлавину + 

вікасол 1,0 мл 

опромінення  

ФПЛ 

0 1,3±0,09 
 

опромінення 

УФ 

0 0 

4. P. aeruginosa (10 6 

КУО / мл)1,0 мл + 0,5мл 0,1 

% рибофлавину + вікасол 1,0 

мл + синьогнійний 

бактеріофаг 

опромінення  

ФПЛ 

0 0 

опромінення 

УФ 

0 0 

Примітки: ** - опромінення світлом фотополімерної лампи, *** - 

опромінення ультрафіолетом протягом 20 хвилин. 
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Виходячи з вищесказаного, нами були відпрацьовані певні параметри 

отримання аутовакцин без застосування бактеріофагів, але з одночасним 

застосуванням опромінення як світлом фотополімерної лампи, так і УФ-

променів. 

Враховуючи деякі зміни в алгоритмі отримання аутовакцини (не 

використання бактеріофагів та збільшення режиму опромінення з послідовним 

застосуванням фотополімерної та ультрафіолетової ламп), основним 

результатом виконання роботи було досягнення повного знезараження штамів-

кандидатів, тобто підтвердження відсутності реплікації бактерій при різних 

термінах зберігання.Напрацьовані зразки моновакцин із різних штамів P. 

aeruginosa для подальшого вивчення їх протективних властивостей і 

обгрунтування перспективності способу отримання синьогнійної вакцини.  

Розробка нових способів отримання убитих, нешкідливих та 

високоефективних вакцин на основі актуальних штамів синьогнійної палички, 

на наш погляд, може сприяти значному зменшенню формування 

внутрішньолікарняної циркуляції полірезистентних штамів, та сприяти 

зниженню показників захворюваності і смертності від нозокоміальних 

псевдомонозів . 
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