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РЕАКЦИЯ PSEUDOMONAS AERUGINOSA И ACINETOBACTER BAUMANNII   
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Цель. Оценить реакцию неферменитирующих грамотрицательных бактерий разной 

видовой принадлежности на бактерицидную активность синтетического пептида активно-

го центра ГМ-КСФ – ZP2.    

Материалы и методы. Объекты исследования: тест-штамм P. aeruginosa АТСС 

27853 и 98 клинических изолятов Pseudomonas aeruginosa (n=43) и Acinetobacter baumannii 

(n=55), выделенных от больных с хирургической патологией. Бактерицидное действие пеп-

тида ZP2 (концентрация 10 мкг/мл) на микроорганизмы оценивали по разнице оптической 

плотности (OD) опытной и контрольной бульонных культур после контакта (20 мин) взве-

сей бактерий (5*108 КОЕ/мл) с пептидом ZP2 (в контроле – с дистиллированной водой), до-

бавления мясопептонного бульона и инкубации при 37°С в течение 4 часов.  

Результаты. Установлено, что среди изученных клинических штаммов P. 

aeruginosa и A. baumannii большая часть изолятов (97,7 и 98,2 % соответственно) проявляла 

чувствительность к бактерицидному действию пептида ZP2 (в концентрации – 10 мкг/мл) 

со средними значениями Индекса бактерицидной активности (ИБА) 84,3+1,7 и 74,0+2,3%.  

Эталонный штамм P. aeruginosa АТСС 27853 проявлял средний уровень чувствительности 

к пептиду ZP2 (ИБА=56,4+2,3%).  

Заключение. Полученные данные указывают на возможность использования пептида 

ZP2 в составе разрабатываемых препаратов для лечения гнойно-воспалительных заболева-

ний, вызванных антибиотикорезистентными штаммами P. aeruginosa и A. baumannii.  

Ключевые слова: синтетический пептид ГМ-КСФ – ZP2, бактерицидная активность, 

Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii.    
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Objective. To assess the reaction of non-fermenting gram-negative bacteria of different 

species to the bactericidal activity of the synthetic peptide of the active center of GM-CSF - ZP2. 
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Materials and methods. Objects of the study: Pseudomonas aeruginosa test strain ATCC 

27853 and 98 clinical isolates of P. aeruginosa (n = 43) and Acinetobacter baumannii (n = 55) 

isolated from patients with surgical pathology. The bactericidal effect of ZP2 peptide (concentra-

tion 10 μg/ml) on microorganisms was assessed by the difference in optical density (OD) of the 

experimental and control broth cultures after contact (20 min) of bacterial suspensions (5 * 108 

CFU / ml) with peptide ZP2 (control - with distilled water), adding meat peptone broth and incu-

bation at 37°C for 4 hours. 

Results. It was found that among the studied clinical strains of P. aeruginosa and A. bau-

mannii, most of the isolates (97.7 and 98.2%, respectively) exhibited sensitivity to the bactericidal 

action of the ZP2 peptide (concentration 10 μg/ml) with average values of the Bactericidal Activi-

ty Index (IBA) 84.3+1.7 and 74.0+2.3%. The reference P. aeruginosa strain ATCC 27853 showed 

an average level of sensitivity to the ZP2 peptide (IBA = 56.4+2.3%). 

Conclusion. The data obtained indicate the possibility of using the ZP2 peptide in the 

composition of the developed drugs for the treatment of pyoinflammatory diseases caused by an-

tibiotic-resistant P. aeruginosa and A. baumannii strains. 

Key words: synthetic peptide GM-CSF - ZP2, bactericidal activity, Pseudomonas aeru-

ginosa, Acinetobacter baumannii.    

 

Введение  

Неферментирующие грамотрицательные бактерии, в частности псевдо-

монады и ацинетобактеры, все чаще становятся возбудителями хирургической 

патологии и нозокомиальных гнойно-воспалительных осложнений, плохо по-

дающихся лечению [3, 12, 22]. Причина кроется в том, что они проявляют ли-

бо естественную (природную), либо приобретенную резистентность к анти-

биотикам, которая делает мало эффективной эмпирическую антибактериаль-

ную терапию указанных заболеваний [2, 15, 18, 21]. Pseudomonas aeruginosa и 

Acinetobacter baumannii включены в опубликованный ВОЗ Лист «приоритет-

ных возбудителей инфекций, представляющих наибольшую угрозу для здоро-

вья человека» в качестве «критических» патогенов, которые проявляют поли-

резистентность к антибиотикам (даже к резервным карбапенемам), и против 

которых требуется срочная разработка новых действенных антимикробных 

препаратов [25].  

Потенциальными кандидатами на роль таких препаратов являются син-

тетические и полусинтетические природные пептиды, обладающие широким 

спектром антибактериальной активности, в том числе в отношении антибио-

тикорезистентных штаммов микроорганизмов [19, 20, 23, 24].  К одним из 

перспективных препаратов пептидной природы относится синтетический пеп-

тид активного центра гранулоцитарно-макрофагального колониестимулиру-

ющего фактора (ГМ-КСФ) – ZP2, так как он, помимо иммунотропных и репа-

ративных эффектов, обладает антибактериальным действием, в том числе на 
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стафилококки и энтеробактерии, что позволило на его основе создать новое 

косметическое средство «Ацеграм», выпускаемое в виде спрея и геля [4-11]. 

Вместе с тем бактерицидная активность синтетического пептида ZP2 в отно-

шении клинических штаммов Pseudomonas aeruginosa и Acinetobacter 

baumannii не тестировалась.  

Цель исследования – анализ чувствительности музейных и клиниче-

ских штаммов псевдомонад и ацинетобактеров к бактерицидному действию 

синтетического пептида активного центра ГМ-КСФ – ZP2.  

Материалы и методы   

Объектами исследования служили музейный тест-штамм P. aeruginosa 

АТСС 27853 и 98 клинических изолятов неферментирующих грамотрица-

тельных бактерий видов P. aeruginosa (n=43) и A. baumannii (n=55), выделен-

ных из гнойных ран у больных с различной хирургической патологией. Вы-

деление чистых культур бактерий осуществляли общепринятыми методами, 

а их видовую идентификацию проводили с использованием официнальных 

биохимических наборов компании ErbaLachemas.r.o. (Чехия) и на микробио-

логическом анализаторе VITEK 2 Compact (Biomerieux, Франция) [14, 16]. 

Бактерицидное действие синтетического пептида активного центра ГМ-КСФ 

(пептид ZP2) на неферментирующие грамотрицательные бактерии по моди-

фицированной методике [1] в следующем порядке: на изотоническом раство-

ре NaCl готовятся взвеси суточных агаровых культур исследуемых бактерий 

(5х108  КОЕ/мл); по 25 мкл взвесей вносятся в ячейки пластикового 96-

луночного стерильного планшета; в опыте – к взвесям добавляется по 25 мкл 

раствора пептида ZP2 (концентрация 20 мкг/мл; то есть конеч-

ная/действующая концентрация составляет 10 мкг/мл), в контроле – вместо 

раствора пептида ZP2  вносится 25 мкл дистиллированной воде; смеси инку-

бируются в течение 20 мин при 37ОС, а затем во все ячейки добавляется 200 

мкл мясопептонного бульона; планшета инкубируется в течение 4 часов при 

37ОС, после чего с помощью микропланшетного фотометра Multiscan Accent 

("Thermo Electron", Финляндия) на длине волны λ=492 нм замеряется оптиче-

ская плотность (OD) бактериальных культур в ячейках. Каждый вариант 

опыта и контроля делался в трех повторностях с вычислением средних зна-

чений ОD. В экспериментах использовался пептид ГМ-КСФ – ZP2, разведен-

ный в дистиллированной воде (концентрация 20 мкг/мл). 

Для определения действия на исследуемые бактерии пептида ZP2 вы-
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считывали Индекс бактерицидной активности (ИБА, %) по формуле:  

ИБА = (ODк – ODо)/ODк*100%,  

где ODк и ODо – оптические плотности контрольной и опытной куль-

тур соответственно. Чувствительными считались штаммы при ИБА>10%, 

при ИБА<10% изоляты бактерий относили к резситентным.  

Полученные данные обрабатывали методами вариационной статистики 

с вычислением средней арифметической и ее ошибки (M±m) с применением 

компьютерной программы Statistica v.12.5 (StatSoft, USA) [13, 17].  

Результаты и обсуждение 

Полученные экспериментальные данные свидетельствовали, что раствор 

синтетического пептида ГМ-КСФ – ZP2 (в конечной концентрации 10 мкг/мл) 

оказывал на эталонный штамм P. aeruginosa АТСС 27853 бактерицидное дей-

ствие средней интенсивности, так как ИБА равнялся 56,4+2,3%.  

Кроме того, данный пептид оказывал бактерицидное действие на боль-

шую часть (97,7-98,2%) клинических изолятов неферментирующих грамотри-

цательных бактерий изученных таксонов (табл.). 

Таблица. Показатели чувствительности клинических штаммов неферменти-

рующих грамотрицательных бактерий к бактерицидной активно-

сти синтетического пептида ZP2 (концентрация – 10 мкг/мл)  

Изученные  

штаммы  

бактерий 

Показатели чувствительности штаммов бактерий к пептиду ZP2  

Доля штаммов,  

чувствительных 

к пептиду ZP2 (%) 

Диапазон ИБА 

(min…max, %) 

Среднее значение  

ИБА (%) 

Клинические 

штаммы  

P. aeruginosa 

(n=43) 

97,7+2,3 24,4…93,4 74,0+2,3 

Клинические 

штаммы  

A. baumannii 

(n=55) 

98,2+1,8 44,8…98,8 84,3+1,7* 

Примечание: * - достоверные отличия показателей между клиническими штаммами 

P. aeruginosa и A. baumannii (p<0,05). 

 

При этом значения Индекса бактерицидной активности (ИБА) пептида 

ZP2 в отношении клинических штаммов P. aeruginosa (n=43) и A. baumannii 

(n=55) варьировали в достаточно широком диапазоне (24,4…93,4 и 

44,8…98,8% соответственно), а средние значения этого показателя составили 
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74,0+2,3 и 84,3+1,7% соответственно, то есть клинические изоляты ацинето-

бактера были достоверно более чувствительны к данному пептиду, чем куль-

туры синегнойной палочки (p <0,05).  

Заключение  

Проблема борьбы с антибиотикорезистентностью возбудителей гной-

но-воспалительных заболеваний становится острее с каждым годом. С одной 

стороны, это связано с бесконтрольным, не всегда обоснованным примене-

нием антимикробных препаратов при лечении/самолечении заболеваний, 

вследствие чего формируется пул устойчивых к ним клональных линий бак-

терий. С другой стороны, наблюдается изменение структуры патогенов, сре-

ди которых увеличивается доля возбудителей, характеризующихся природ-

ной и/или приобретенной полирезистентностью к широко используемым в 

клинической практике антибиотикам. Особенно тревожная ситуация склады-

вается при терапии гнойно-воспалительных заболеваний и бактериальных 

осложнений вирусных инфекций, где основными этиологическими фактора-

ми выступают неферментирующие грамотрицательные бактерии видов 

Pseudomonas aeruginosa и Acinetobacter baumannii, которые характеризуются 

высокой резистентностью ко многим антимикробным препаратам с разными 

механизмами действия. Именно по этой причине интересны результаты, по-

лученные в настоящей экспериментальной работе по оценке бактерицидного 

действия синтетического пептида активного центра ГМ-КСФ – ZP2 в отно-

шении клинических штаммов указанных микроорганизмов.  

Как следует из представленных данных, в условиях in vitro синтетиче-

ский пептид ZP2 (в относительной низкой концентрации 10 мкг/мл) оказывал 

выраженное бактерицидное действие на музейные и клинические штаммы P. 

aeruginosa и A. baumannii. Это указывало на то, что данный пептид может не 

только ингибировать рост грамотрицательных, в том числе неферментирую-

щих, бактерий [4-6], но и оказывать на них бактерицидное действие. Учиты-

вая, что синтетический пептид ZP2 (как основное действующее вещество) 

входит в состав косметических средств «Ацеграм» (спрей / гель), и принимая 

во внимание полученные экспериментальные данные, уже сейчас можно ре-

комендовать косметическое средство «Ацеграм» (спрей) для местного лече-

ния гнойных осложнений при раневых дефектах, вызванных указанными 

бактериальными патогенами, а также для профилактики послеоперационных 

раневых инфекций в хирургии и гинекологии.  
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