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ТЕРМИНЫ И ОПРЕДЕЛЕНИЯ

Ацетабулярный (вертлужный, тазовый) – компонент эндопротеза тазобе-
дренного сустава, который создает новую ацетабулярную впадину; уста-
навливается в кость таза после того, как произведена обработка костных 
поверхностей впадины. 

Биопленка – микробное сообщество, встроенное в самостоятельно проду-
цируемую матрицу внеклеточных полимерных веществ, объединяющее 
бактериальные клетки в единую систему и выполняющее структурно- 
образующую функцию. Варьирует от монослоя до многослойного плот-
ного сообщества клеток в зависимости от микроорганизма, длительно-
сти контакта и ряда других факторов. 

Дебридмент – инвазивная процедура очищения от патологических тканей.
Импрегнация – пропитывание чего-либо, какими-либо веществами. В дан-

ном пособии – импрегнация костного цемента антибактериальным пре-
паратом.

Коммерческий раствор бактериофага – препарат бактериофага, представ-
ленный на рынке.

Метод Аппельмана – метод определения литической активности бактери-
офага на жидких средах путем установления его максимального разведе-
ния, вызывающего полный лизис бульонной культуры бактерий. 

Неограниченный дефект костной ткани – сегментарный, захватывающий 
края вертлужной впадины или колонны таза дефект, препятствующий 
фиксации полусферической чашки и требующий замещения структур-
ным трансплантатом. Критический показатель объема сохранившейся 
кости, способной стать опорой ревизионному имплантату – 50 %.

Прессуризация – вдавление костного цемента с помощью специального 
инструментария – прессуризатора в ложе, подготовленное для компо-
нента эндопротеза.

Спейсер – «временный» эндопротез цементной фиксации, импрегнирован-
ный антибиотиком.

Супрессивная антибактериальная терапия – метод терапии, заключаю-
щийся в длительном применении низких доз антибактериальных средств.

Трибологическая пара – пара трения эндопротеза (головка – вкладыш у эн-
допротеза бесцементной фиксации; головка – ацетабулярный компонент 
у эндопротеза цементной фиксации).

Эрадикация – уничтожение. 
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DAIR – debridement, antibiotics and implant retention – хирургическая обра-
ботка с сохранением имплантата.

Press-fit – плотная механическая фиксация эндопротеза за счет разницы 
размера эндопротеза и подготовленного костного ложа. Как правило, 
размер эндопротеза должен быть на 1–2 мм больше костного ложа, этим 
обеспечивается первичная стабильная фиксация.

СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ И УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ

БОЕ – бляшкообразующие единицы
МРТ – магнитно-резонансная томография 
МСКТ – мультиспиральная компьютерная томография
ПОБК – проксимальный отдел бедренной кости
ППИ – перипротезная инфекция
СОЭ – скорость оседания эритроцитов 
СРБ – С-реактивный белок
ТБС – тазобедренный сустав
DAIR – debridement, antibiotics and implant retention – метод  хирурги-
ческого лечения перипротезной инфекции  с сохранением имплантата 
MRSA – метициллин-резистентный золотистый стафилококк
MRSE – метициллин-резистентный эпидермальный стафилококк
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ВВЕДЕНИЕ

Эндопротезирование суставов является высокоэффективным ме-
тодом лечения артрозов  терминальной  стадии и   с  каждым  годом 
количество таких операций  увеличивается. Пропорционально увели-
чивается количество ревизионных операций и осложнений эндопро-
тезирования. Инфекционные осложнения после первичного эндопро-
тезирования суставов по данным мировой литературы составляют 
0,5–3 % [1, 2], а рецидивы перипротезной инфекции (ППИ) встречаются 
в 16–20 % случаев [3, 4]. Таким образом, актуальность поиска новых ме-
тодов лечения ППИ неоспорима.  

Лечение ППИ это сложный, трудоемкий процесс, который вклю-
чает обязательную верификацию возбудителя, хирургическую сана-
цию очага инфекции, этиотропную антибиотикотерапию, а в случае 
генерализации процесса – экстренное хирургическое вмешательство.  

Выбор того или иного метода лечения в значительной степени за-
висит от времени манифестации инфекции, стабильности имплан-
тата, чувствительности микроорганизмов к антибактериальным 
препаратам и наличия сопутствующих заболеваний [3, 5, 6].

В ФГБУ «ННИИТО им. Я.Л. Цивьяна» Минздрава России с 2015 
по 2021 годы проведена научно-исследовательская работа по теме: 
«Лечение глубокой ППИ тазобедренного сустава с использованием 
бактериофаготерапии». В исследование были включены 51 человек. 
На основе данного исследования была доказана высокая эффектив-
ность лечения перипротезной инфекции с использованием комбина-
ции бактериофагов и антибиотиков.

КЛАССИФИКАЦИИ 

Существующие в настоящее время классификации ППИ основа-
ны на времени манифестации ППИ после эндопротезирования.

В 1975 году M. B. Coventry [7] предложил разделить ППИ на 3 типа:
I тип – ранняя инфекция, возникшая в течение трех месяцев по-

сле эндопротезирования;
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II тип – отсроченная инфекция, развившаяся в период от трех ме-
сяцев до двух лет после эндопротезирования; 

III тип – гематогенная инфекция.
Одной из наиболее популярных считается классификация ППИ, 

предложенная H. Segawa и соавт. в 1999 году [8]: 
I тип – хирург во время ревизии получает положительный посев, 

которого не ожидал; 
II тип – ранние послеоперационные инфекции, выявленные в те-

чение первого месяца после операции; 
III тип – инфекция развивается спустя годы после эндопроте-

зирования по типу острой гематогенной инфекции из отдаленного, 
обычно известного очага;

IV тип – инфекция существует месяц и более (хроническая, вяло-
текущая). 

K.L. Garvin и A. D. Hansen [9] считают поздней (хронической) 
ППИ патологию, возникшую через четыре недели после эндопроте-
зирования с внезапным клиническим началом. 

Некоторые авторы придают большее значение не сроку, прошед-
шему с момента операции, а длительности симптомов ППИ. Так, 
E. Senneville с соавт. определили ППИ как позднюю инфекцию при 
длительности симптоматического периода более одного месяца [10].

W. Zimmerli с соавт. к ранней ППИ относят инфекцию, развившу-
юся в течение 1 месяца после операции; к отсроченной ППИ – в про-
межутке от 1 до 24 месяцев, а к поздней ППИ относят инфекцию, раз-
вившуюся через 24 и более месяцев после эндопротезирования [11].

В 2018 году C. Li c соавт. дополнили классификацию W. Zimmerli, 
в  которой обратили внимание на зрелость биопленки, оказывающей 
влияние на тактику хирургического лечения. Авторы считают, что зре-
лая (с 3 слоями), хорошо фиксированная, биопленка образуется через 
четыре недели после оперативного вмешательства или, при наличии 
клинических симптомов, через три и более недели при гематогенной 
инфекции. В остальных случаях биопленка считается незрелой [12].

В научно-исследовательской работе ННИИТО им. Я.Л. Цивья-
на использована классификация M.B. Coventry, модифицированная 
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D.T.  Tsukayama и соавт. в 1996 году [13] согласно международным 
клиническим рекомендациям по ППИ 2013 года [14]. По этой клас-
сификации ППИ различается:   

1 тип – острая послеоперационная ППИ возникает в первый ме-
сяц после операции; 

2 тип – поздняя (хроническая) инфекция возникает в период 
от одного месяца до одного года; 

3 тип – острая гематогенная инфекция развивается через один год 
и более; 

4 тип – положительная интраоперационная культура.

ДИАГНОСТИКА

На догоспитальном этапе и в стационаре выполняются:
– Клинико-биохимическое исследование крови с обязательным 

определением острофазовых маркеров системного воспаления, ско-
рость оседания эритроцитов (СОЭ), С-реактивный белок (СРБ).

– Рентгенологическое исследование в стандартных проекциях. 
При помощи данного исследования определются: тип фиксации эн-
допротеза (цементный или бесцементный), признаки расшатывания 
эндопротеза. К числу указанных признаков относятся: миграция 
компонента, ширина зоны остеолиза на границе кость – имплантат 
более 2 мм, образование периостальной и эндостальной костной ре-
акции вокруг ножки эндопротеза.

– Фистулография выполняется при наличии свищевого хода. Про-
водится тугое заполнение свищевого хода контрастным веществом 
с целью получить изображение всего свищевого хода, связанных 
с ним глубоких полостей и сообщения с эндопротезом (рисунок 1).

– Мультиспиральная компьютерная томография (МСКТ) выпол-
няется для оценки дефектов костной ткани вертлужной впадины и 
проксимального отдела бедренной кости (ПОБК). 

– Бактериологическое исследование пунктата полости эндопроте-
за с определением чувствительности полученной культуры. Отделя-
емое из свищевого хода не берется, так как можно получить ложный 
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результат бактериологического посева. Микробиологическое иссле-
дование идентифицирует патогенные микроорганизмы, определяет 
антибиотикограмму. Также проводится тестирование чувствитель-
ности выявленных бактерий к бактериофагам [15]. 

Далее диагностические мероприятия дополняются интраопера-
ционными данными на этапах ревизии области эндопротеза и/или 
вторичной хирургической обработки раны, а также послепераци-
онными исследованиями. Верифицируется распространенность ин-
фекционного поражения, степень вовлечения в процесс анатомиче-

Рисунок 1. Прямая (переднезадняя) рентгенограмма правого тазобедренного су-
става. Фистулография: а – cвищевой ход; б – контактный остеолизис на границе 
кость-имплантат; в – периостальная реакция

а

б

в
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ских структур в области сустава. Проводится забор перипротезных 
тканей, как минимум, из 5 разных участков операционной раны, 
а также берут фрагменты кости и полиметилметакрилата для бакте-
риологического посева. 

ЛЕЧЕНИЕ

Лечение перипротезной инфекции требует качественной предо-
перационной подготовки и мультидисциплинарного подхода с при-
влечением смежных специалистов.

Консервативное лечение
Консервативное лечение инфекционных осложнений эндопро-

тезирования редко приводит к удовлетворительным результатам и 
поэтому в настоящее время используется ограниченно у пациентов 
следующих категорий:

– пожилой и старческий возраст с наличием некомпенсируемых 
сопутствующих заболеваний;

– сохранность хорошей функции эндопротеза тазобедренного су-
става (ТБС); 

– неограниченный дефект костной ткани, технически затрудняю-
щий хирургическое лечение. 

В этих случаях проводится дренирование полости эндопротеза 
в сочетании с длительной супрессивной антибактериальной терапи-
ей (САТ). 

Консервативное лечение проводится амбулаторно с ежемесячным 
лабораторным контролем: общие анализы крови и мочи, разверну-
тый бихимический анализ крови с обязательной оценкой показа-
телей острофазового воспаления (СОЭ, СРБ). В отдельных случаях 
лабораторный мониторинг продолжается пожизненно. Пациентам 
проводятся медицинские мероприятия по профилактике и лечению 
анемии, остеопороза, саркопении, тромбозов. При необходимости 
назначаются консультации ревматолога, иммунолога, терапевта, ге-
матолога и др.



11

Хирургическое лечение
Современный подход к лечению ППИ подразумевает раннее опе-

ративное вмешательство с радикальной хирургической обработкой, 
выявлением микробной составляющей и адекватной адаптацией ра-
невого дефекта. Хирургическое лечение больных с ППИ в зависимо-
сти от срока манифестации инфекции может выполняться различ-
ными методиками. 

Дебридмент
Наиболее простым в техническом плане является использование 

хирургической обработки с сохранением имплантата – debridement, 
antibiotics and implant retention (DAIR), при котором заменяется три-
бологическая пара эндопротеза [16, 17]. Наилучшим выбором для 
выполнения DAIR являются пациенты с ранней послеоперационной 
и острой гематогенной ППИ, когда симптомы существуют не более 
4 недель, а имплантат стабилен. Перед оперативным вмешательством 
желательно верифицировать возбудителя, но это не должно препят-
ствовать своевременному хирургическому вмешательству. Считает-
ся, что задержка операции способствует дальнейшему формирова-
нию биопленки и ставит под угрозу результат лечения. 

Существуют факторы, способствующие неэффективности DAIR: 
– наличие у пациента системного заболевания, хронической по-

чечной недостаточности, цирроза печени; 
– пожилой возраст; 
– тяжелое течение инфекции с высоким уровнем СРБ, с высоким 

титром бактерий в материале для исследования – ≥ 106 БОЕ, с бакте-
риемией;

– возбудители ППИ – S. aureus и Enterococcoci [18–20]. 
Процент положительных исходов при использовании методики 

DAIR в острую фазу ППИ составляет от 85 до 100 %, а в период хро-
нической – от 0 до 50 % [16, 21–23]. 

Одноэтапное реэндопротезирование 
Данный вид лечения показан, когда выявлены высокочувстви-

тельные штаммы микроорганизмов с минимальной степенью ак-
тивности воспалительного процесса. При этом не должно быть 
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обширных костных дефектов таза и\или ПОБК [24, 25]. Осуществля-
ется радикальная хирургическая обработка гнойно-воспалительного 
очага с одномоментной заменой эндопротеза [26]. Количество поло-
жительных результатов при использовании данной технологии не-
значительно уступает двухэтапной ревизии и может достигать более 
90 % случаев [27–32].

Двухэтапное реэндопротезирование
Двухэтапное хирургическое лечение глубокой ППИ является 

«золотым стандартом» для большинства отечественных и зарубеж-
ных клиник [33, 34]. Двухэтапная ревизия показана при поражении 
гнойно-воспалительным процессом мягких тканей и костей без вы-
раженных признаков деструкции костной ткани [35]. 

Первым этапом проводят хирургическую обработку гнойно-вос-
палительного очага, удаляют инфицированный эндопротез и им-
плантируют спейсер с антибактериальными препаратами (ванкоми-
цин, гентамицин, тобрамицин, даптомицин, цефотаксим) [36–39]. 

Второй этап – имплантация ревизионного эндопротеза проводит-
ся через 2–6 месяцев после купирования воспалительного процесса. 

Стоит отметить, что удаление хорошо фиксированных компонен-
тов эндопротеза, особенно бедренного, даже с ревизионным инстру-
ментарием может потребовать колоссальной затраты сил хирурги-
ческой бригады; также идет значительная потеря костной массы и 
операционного времени [40, 41]. При неэффективности стандартных 
методик удаления бедренного компонента проводится расширенная 
остеотомия большого вертела бедра [42].

При выполнении двухэтапной ревизии после санации гнойного 
очага всегда возникает проблема замещения костного дефекта. Одни 
применяют «бусы» (цементные шарики с антибактериальным пре-
паратом), удаляемые после ликвидации гнойного процесса в ходе 
второго этапа – ревизионного эндопротезирования [43]. Другие 
не  прибегают к использованию инородных тел [44]. Третьи приме-
няют удаленные компоненты эндопротеза после стерилизации для 
формирования спейсера [45, 46].
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Использование спейсера способствует более комфортному ожи-
данию пациентом второго этапа [47, 48]. Применение артикулиру-
ющих спейсеров облегчает выполнение ревизионного эндопротези-
рования и обеспечивает более высокие функциональные результаты. 

Применение спейсера у пациентов с массивными костными де-
фектами и несостоятельностью связочного аппарата сопряжено 
с высокой вероятностью вывиха и\или раннего расшатывания спей-
сера [49–51].

Отмечаются разногласия среди хирургов, какой вид фиксации 
эндопротезов предпочтительнее после первого этапа лечения (ис-
коренения инфекции). В одних публикациях имеются сведения 
об  успешной имплантации эндопротезов цементной фиксации, им-
прегнированных антибиотиками. Другие демонстрируют 100 % кон-
троль над инфекцией после использования бесцементных «press-fit» 
протезов [52, 53]. Третьи же утверждают, что способ фиксации ком-
понентов эндопротеза должен быть основан на предпочтении хирур-
га, так как бесцементные или цементные типы фиксации не коррелиру-
ют с риском рецидива ППИ и ослаблением стабильности имплантата [54].

Анализ исходов лечения при использовании методики двухэтап-
ной ревизии дает эрадикацию инфекции в 75–100 % случаев, причем 
с высокими функциональными результатами [55–57].

При безуспешности многократных попыток ревизионных опера-
ций, направленных на сохранение имплантата, хирурги вынуждены 
прибегать к радикальным операциям с предполагаемыми низкими 
функциональными результатами лечения – резекционной артропла-
стике ТБС [6, 58, 59]. Подобная методика была предложена англий-
ским хирургом Dr. Gathorne R. Girdlestone в 1928 году для лечения 
туберкулезного коксита. Затем в 1942 году показания были расши-
рены и для гнойного артрита, что зачастую было необходимо для со-
хранения жизни пациента. 
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ПРИМЕНЕНИЕ БАКТЕРИОФАГОВ ПРИ ЛЕЧЕНИИ 
ПЕРИПРОТЕЗНОЙ ИНФЕКЦИИ

Бактериофаги, при наличии чувствительности к ним, оказывают 
бактерицидное действие; они способны лизировать бактерии, имею-
щие резистентность или толерантность к антибактериальным пре-
паратам.

Ниже подробно рассмотрим применение бактериофагов при од-
ноэтапном хирургическом лечении ППИ способом, разработанным 
совместно ФГБУ «ННИИТО им. Я.Л. Цивьяна» Минздрава России и 
ФГБУН Институт химической биологии и фундаментальной меди-
цины СО РАН. 

При наличии свищевого хода выполняется его тугое заполнение 
спиртовым раствором бриллиантового зеленого для визуализации 
гнойных затеков. Затем иссекается послеоперационный рубец вме-
сте со свищом, отступя на 1 см от краев последнего.  Иссечение вы-
полняется на всю глубину раны по правилам вторичной хирургиче-
ской обработки с иссечением всех тканей, прокрашенных раствором 
бриллиантовым зеленым. После мобилизации ПОБК эндопротез 
разобщается путем вывиха головки эндопротеза в рану. С помо-
щью ревизионного инструментария эндопротез эксплантируется, 
цементная мантия, при ее наличии, полностью удаляется специаль-
ным инструментом. Выполняется тщательная хирургическая сана-
ция гнойного очага с механическим удалением нежизнеспособных и 
склерозированных участков костной ткани при помощи ложки Фоль-
кмана до появления кровяной росы. Затем проводится обработка 
раны пульсирующей струей раствора антисептика (водный раствор 
хлогексидина, бетадина и т. д.) в объеме до 6 литров. После санации 
раны специальными фрезами экономно обрабатывается вертлужная 
впадина (с целью максимально сохранить костные структуры), фор-
мируются «ежи».  Ацетабулярный компонент имплантируется с фик-
сацией костным цементом, импрегнированным ранее подобранным 
бактериофагом с соблюдением техники прессуризации.
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ПОБК выводится в рану. Специальными развертками и рашпи-
лями обрабатывается бедренный канал, устанавливается обтуратор 
бедренного канала и имплантируется бедренный компонент эндо-
протеза с фиксацией костным цементом, импрегнированным ранее 
подобранным бактериофагом.

Эндопротез собирается в ране. Проверяется объем движений. 
Операция завершается дренированием раны. Дренаж устанавлива-
ется субфасциально к шейке бедренного компонента и выводится 
через отдельную апертуру на боковой поверхности бедра. Рана по-
слойно ушивается, после ушивания в дренаж вводится раствор ранее 
подобранного бактериофага объемом 20 мл (рисунок 2). Дренаж пе-
рекрывается на 12 часов. Через 12 часов дренаж открывается до пе-
ревязки. Во время перевязки через дренажную трубку проводится 
туалет раны, после чего вводится 20 мл бактериофага и дренаж пе-
рекрывается опять на 12 часов. Манипуляция повторяется 10 дней.

На 4 сутки проводится забор 5–10 мл раневого отделяемого из дре-
нажной системы; это делается однократно для определения титра бак-
териофага в раневом отделяемом и подтверждения эффективности 
применения бактериофага [60]. В бактериологической лаборатории 
в раневом отделяемом проводят подсчет титра бактериофага по методу 
Аппельмана и дают оценку эффективности бактериофаготерапии.

Удаление дренажа из раны проводится, как правило, на 10 сутки 
после операции и соответственно прекращается доставка бактерио-
фага в полость ТБС. В случае разгерметизации дренажной системы 
дренаж удаляется и продолжается пункционное введение бактерио-
фага. Швы удаляются на 14 сутки после операции.

В послеоперационном периоде проводится этиотропная анти-
биотико- и фаготерапия, профилактика тромбозов глубоких вен 
нижних конечностей низкомолекулярными гепаринами и ношени-
ем компрессионных чулок. После стабилизации состояния пациент 
из палаты интенсивной терапии переводится в профильное отделе-
ние с  продолжением стационарного курса фаготерапии, антибио-
тикотерапия продолжается в течение 14 дней. Далее амбулатор-
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Рисунок 2. Введение бактериофага через дренажную систему в область эндопротеза

ное лечение с обязательным приемом пероральных АБП в течение  
10 недель.

Клиническая реабилитация направлена на активизацию пациен-
тов. Уже в первые сутки после операции пациенты обучаются са-
мостоятельному подъему с кровати и ходьбе при помощи косты-
лей или ходунков с дозированной нагрузкой на оперированную 
конечность, ежедневно проводятся занятия ЛФК, физиотерапев-
тические процедуры. 
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Описание метода Аппельмана
Из раневого отделяемого выделяется чистая культура возбудите-

ля ППИ, из которой готовятся разведения микроорганизма для даль-
нейшего исследования.

В ряд стерильных пробирок из нейтрального стекла с одинаковым 
диаметром наливают по 4,5 мл питательной среды (например, бульон 
с сердечно-мозговой вытяжкой, мясопептонный бульон). В  первую 
пробирку ряда вносят 0,5 мл испытуемого фага, который в дальней-
шем последовательно разводят, перенося из пробирки в  пробирку 
по 0,5 мл (каждый раз отдельной стерильной градуированной пипет-
кой). Обычно готовят 10 разведений фага. Из последней (10-й) про-
бирки лишние 0,5 мл выливают. 

Затем во все пробирки вносят 1–2 капли 18-часовой бульонной 
культуры исследуемого микрооганизма. В качестве контроля служат 
дополнительные 11 и 12 пробирки; в одной из них находится жидкая 
питательная среда и культура (без фага), в другой – питательная сре-
да (контроль стерильности). 

Все пробирки инкубируют в термостате при t = 35° в течение 18 ча-
сов. Литическую активность фага, выраженную в титре, устанавли-
вают по последней пробирке, в которой отсутствует мутность или 
осадок. При учете результатов опыта пробирки следует встряхнуть. 
Таким образом, титр бактериофага по Аппельману, выражается мак-
симальным разведением фага, при котором произошел полный ли-
зис соответствующей культуры: например, титр бактериофага, дав-
шего лизис в первых 7 пробирках ряда, выше, чем титр бактериофага, 
давшего лизис в первых 4 пробирках.

Данные, полученные титрованием по Аппельману, характеризуют 
лишь литическую активность фага.

Увеличение титра стафилококкового бактериофага в раневом от-
деляемом свидетельствует о том, что бактерии в ране являются био-
доступными для бактериофагов. 

Таким образом, подтверждается, что бактериофаг размножается и 
лизирует бактерии в ране «in vivo» подобно тому, как размножается и 
лизирует бактериофаг в условиях «in vitro».
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Современный вариант проведения метода Аппельмана – приме-
нение 24- или 48-луночных лабораторных стерильных планшетов.

Клинический пример
Больной М., 76 лет, поступил в травматолого-ортопедическое от-

деление № 2 Новосибирского НИИТО им. Я.Л. Цивьяна с диагнозом: 
Инфекция области хирургического вмешательства. Поздняя глубо-
кая перипротезная инфекция левого тазобедренного сустава. 

Из анамнеза заболевания известно, что пациенту в одной из кли-
ник города Новосибирска 04.12.2015 года выполнено первичное эн-
допротезирование левого ТБС, 18.12.2015 года появились признаки 
ППИ: свищевой ход в области послеоперационного рубца, повы-
шение температуры тела до 38° С, боль в оперированном суставе.  
Амбулаторно по месту жительства проводились перевязки и анти-
биотикотерапия. На фоне проводившегося лечения свищевой ход 
закрылся, но продолжали беспокоить боли в оперированном и повы-
шение температуры тела до 38°. Пациент госпитализирован в ННИ-
ИТО 25.02.2016 года.

При поступлении была выполнена обзорная рентгенограмма таза 
в переднезадней проекции (рисунок 3А), по данным клинико-биохи-
мического исследования крови повышены маркеры системного вос-
паления: СОЭ – 50 мм\ч, СРБ-15,25 мг\л.

Для определения возбудителя выполнена пункция левого ТБС. 
Выявлен Staphylococcus epidermidis. Оценка чувствительности на  ан-
тибиотики диско-диффузионным методом выявила устойчивость 
к оксациллину - возбудитель считается метициллин-резистентным 
штаммом Staphylococcus epidermidis (MRSE). 

Проведена предварительная проверка жидкого коммерческо-
го стафилококкового бактериофага. Определили концентрацию 
(титр) жидкого коммерческого стафилококкового бактериофага для 
патогенного штамма и провели подсчет негативных колоний ком-
мерческого стафилококкового бактериофага на газоне исследуемой 
бактериальной культуры. Титр жидкого коммерческого стафилокок-
кового бактериофага составил 1,5 × 106 БОЕ/мл, что свидетельствует 
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о достаточной чувствительности Staphylococcus epidermidis (MRSE) 
к данному коммерческому раствору бактериофага. 

Пациенту 09.03.2016 года провели одноэтапное хирургическое ле-
чение, которое заключалось в ревизии, санации и удалении инфици-
рованного эндопротеза с имплантацией спейсера в виде первичного 
эндопротеза левого ТБС с цементной фиксацией с импрегнацией ста-
филококкового бактериофага из расчета 6 мл бактериофага на  40,0 г 
полимерного костного цемента (Рисунок 3Б). Операцию завершили 
дренированием раны, дренаж установлен субфасциально к  шейке 
бедренного компонента и выведен через отдельный прокол на боко-
вую поверхность бедра. Рана послойно ушита. Затем через дренаж-
ную систему введена первая доза ранее подобранного стафилококко-
вого бактериофага в объеме 20 мл. 

Далее ежедневно в течение десяти дней вводили по 20 мл бакте-
риофага. На четвертые сутки провели забор раневого отделяемого  
из дренажной трубки в объеме 10 мл, и в течение 50–60 минут до-

Рисунок 3. Обзорные рентгенограммы таза пациента М. 76 лет в переднезадней про-
екции. А – до операции; слева тотальный эндопротез ТБС Zimmer цементной фик-
сации. Б – на 4 сутки после одноэтапной ревизии; слева тотально эндопротез ТБС 
Stryker цементной фиксации с добавлением стафилококкового бактериофага

А Б



20

ставили в бактериологическую лабораторию. Провели подсчет титра 
бактериофага в раневом отделяемом методом Аппельмана. После че-
тырехразового введения раствора коммерческого стафилококкового 
бактериофага титр бактериофага и его литическая активность на чет-
вертые сутки понизились, но оставалась достаточно высокой, что 
говорит о наличии патогенного штамма Staphylococcus epidermidis 
(MRSE) в ране, поэтому для полной эрадикации микроорганизмов 
в ране в срок с шестые по десятые сутки продолжали вводить этот 
же раствор коммерческого стафилококкового бактериофага через 
дренажную трубку.

В ходе лечения у пациента отмечали постепенное уменьшение 
маркеров острого воспаления, проявлявшегося в виде снижения ве-
личин СРБ (рисунок 4) и СОЭ (рисунок 5), что свидетельствовало 
о купировании инфекционного процесса.  

Рана зажила первичным натяжением. На 15 сутки после операции 
пациент был выписан из стационара в удовлетворительном состоя-

Рисунок 4. Динамика С-реактивного белка пациента М. 76 лет
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Рисунок 5. Динамика СОЭ пациента М. 76 лет

нии. На амбулаторный этап рекомендована пероральная антибиоти-
котерапия Ципрофлоксацин 0,5 х 2 раза в сутки и Рифампицин 0,6 х 
1 раз в сутки в течение 10 недель. При контрольных визитах через 3, 
6 и 12 месяцев после операции признаков рецидива инфекционного 
процесса не наблюдалось.

ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ

Клиническое исследование выполнено на базе травматолого- 
ортопедического отделения № 2 ФГБУ «ННИИТО им. Я.Л. Цивьяна» 
Минздрава России. Цель исследования – доказать эффективность 
лечения ППИ с использованием бактериофагов. 

За период с января 2012 по декабрь 2020 года в институте выпол-
нено 11 243 первичных имплантаций эндопротеза ТБС. Количество 
ППИ составило 251 случай, из них в 201 случае возбудителем был 
S. aureus. По критериям включения в группы был отобран 51 пациент, 
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пролеченный в институте с января 2012 г. по декабрь 2018 г., с глубо-
кой ППИ ТБС; в группе исследования – 23 пациента (с применени-
ем антибиотикофаготерапии), а в группу сравнения – 28 пациентов 
(с применением антибиотикотерапии). Следует отметить, что в груп-
пу исследования не были включены 4 пациента, у которых отсутство-
вала чувствительность стафилококкового бактериофага к  стафило-
кокку, выделенному в результате бактериологического исследования 
пунктата или биоптата из перипротезной области на  доопераци-
онном этапе. У всех включенных в исследование пациентов возбу-
дителем инфекции был стафилококк. Выбор клинических случаев 
со стафилококковой инфекцией обосновывался тем, что основным 
возбудителем ППИ является стафилококк. Эффективность лечения 
оценивалась по количеству рецидивов ППИ в течение 12 месяцев. 

Всем пациентам группы исследования проводился контроль ра-
невого отделяемого (дренажная жидкость) на 4–5 сутки после реэн-
допротезирования ТБС. Таким образом, у 22 пациентов на 4–5 сут-
ки роста патогенных микроорганизмов обнаружено не было и титр 
бактериофагов варьировался от 102–104 БОЕ/мл. У одного пациента 
на  четвертые сутки после реэндопротезирования ТБС обнаружен 
рост MRSE и Proteus mirabilis, в связи с этим титр бактериофагов 
не определялся, и пациент был исключен из группы исследования и 
был пролечен по протоколу группы сравнения. 

Расчет частот рецидивов ППИ, а также отношения относительно-
го риска для рецидивов были проведены в ходе анализа перекрест-
ных таблиц. Общее количество частот рецидивов в сроки 12 месяцев 
с момента начала лечения (Таблица 1), зарегистрированное в группе 
сравнения, где использовали только антибиотикотерапию, с учетом 
принятого в данном поисковом исследовании уровня альфа 0,05, ста-
тистически значимо (p=0,030 для точного метода Фишера) (Табли-
ца 2) и превышало таковое в группе исследования на 26,5 % (95 % 
ДИ: от 7,5 % до 45 %). В группе сравнения за указанный период было 
отмечено девять рецидивов ППИ против одного в группе исследования.

При сравнении частоты рецидивов ППИ в течение 12 месяцев, 
а по факту от 3 до 5 лет в группах сравнения и исследования эффек-
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тивность сочетания этиотропной антибиотикотерапии и локальной 
бактериофаготерапии составила 95,5 %, а эффективность лечения 
без применения бактериофагов составила 69 % [61]. Развитие мето-
дов лечения перипротезной инфекции с применением бактериофа-
готерапии является перспективным направлением, с учетом роста 
резистентности микроорганизмов.

Таблица 1. Статистика рецидивов по группам пациентов

Показатель

Вид лечения перипротезной инфекции Всего
Группа исследования 

/ бактериофаги + 
антибиотики

Группа сравнения / 
антибиотики

Рецидив 
перипротезной 
инфекции в течение 
12 месяцев 

Нет 21 20 41

Да 1 9 10

Всего 22 29 51

Таблица 2. Частотный анализ для рецидивов перипротезной инфекции 
в группах пациентов

Используемый 
критерий

Точная значимость 
(двусторонняя)

Точная значимость 
(односторонняя)

Точный критерий 
Фишера 0,030 0,019
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КОНТРОЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ 

1. К каким микроорганизмам относятся бактериофаги?
А – Вирусы 
Б – Грамм + бактерии
В – Грамм – бактерии
Г - Археи

2. Что такое метод Аппельмана?
А – определение чувствительности к антибиотикам
Б – метод определения литической активности бактериофага
В – определение титра антибиотика

3. Спейсер это:
А – ревизионный эндопротез
Б – первичный эндопротез
В – «временный» эндопротез

4. Супрессивная антибактериальная терапия – это
А – высокодозная антибактериальная терапия
Б – комбинация нескольких видов антибиотиков
В – длительное применение низких доз антибактериальных 

средств

5. По какому принципу проводят заполнение свищевого хода 
спиртовым раствором бриллиантового зеленого?

А – зависит от массы пациента
Б – всегда тугое заполнение
В – 20 мл

6. Что представляет из себя технология DAIR?
А – Хирургическая санация с заменой трибологической пары  

эндопротеза и сохранением костных компонентов эндопротеза
Б – санация раны пульсирующей струей раствора антисептика
В – удаление имплантата и санация гнойного очага
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7. Биопленка на имплантате – это? 
А – продукт жизнедеятельности бактерий
Б – микробное сообщество, встроенное в самостоятельно про-

дуцируемый матрикс
В – тканевой детрит

8. Метод Аппельмана:
А – определение чувствительности к антибиотикам
Б – определение титра бактериофага
В – определение титра антибиотика

9. На какие сутки после операции проводится оценка эф-
фективности бактериофаготерапии?

А – 4–5 сутки
Б – 1–2 сутки
В – 6–7 сутки

10. Какие два основных критерия в диагностике перипро-
тезной инфекции?

А – свищевой ход и положительная культура суставного  
аспирата и/или интраоперационных биоптатов  

Б – повышение температуры тела и гиперемия послеопераци-
онного рубца

В – повышение острофазовых маркеров системного воспале-
ния (СОЭ, СРБ) и отек в области оперативного вмешательства

Правильные ответы: 1А, 2Б, 3В, 4В, 5Б, 6А, 7Б, 8А, 9А, 10А.
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