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Резюме. Введение. Существуют противоречивые данные о  биологических свойствах гипермукоидных 
Klebsiella pneumoniae, поэтому в  практике существуют трудности в  дифференциации их патотипа. Целью 
исследования было сравнение фенотипических свойств субпопуляций гипермукоидных и  классических 
K. pneumoniae, выделенных от пациентов отделения реанимации. Материалы и методы. Основную группу 
(n  = 24) составили пациенты, у  которых выделяли гипермукоидные K.  pneumoniae, группу контроля (n  = 
24) — пациенты с классическими клебсиеллами. Изоляцию K. pneumoniae из различного биоматериала про-
водили бактериологическим методом, видовую идентификацию  — на  микробиологическом анализаторе 
«ErbaScan» (Erba Mannheim, Чехия) с использованием «Entero-Rapid 24» (Erba Lachema, Чехия). Продукцию 
липаз изучали на  Tributryn Agar Base (HIMEDIA, Индия), протеаз  — на  Микро-ЖЕЛАТИНАЗА (НИЦФ, 
Санкт-Петербург), гемолизинов — на 5% кровяном МПА (ФБУН ГНЦ ПМБ, Оболенск), наличие β-лактамаз 
расширенного спектра (БЛРС) исследовали методом двойных дисков, чувствительность к фагам — методом 
«SPOT»-теста. Для обработки данных использовали параметрические и непараметрические методы стати-
стики. Различия считали достоверными при p < 0,05. Результаты. Частота обнаружения у пациентов реа-
нимационного отделения K. pneumoniae с гипермукоидным фенотипом составила 23,1%, в 66,7% случаев они 
были выделены из мокроты. Гипермукоидные K. pneumoniae имели сходную с классическими клебсиеллами 
частоту продукции таких факторов вирулентности, как липаза (70,8 и  54,2% соответственно; p  = 0,927), 
гемолизины (45,8 и 50% соответственно; p = 0,773), протеазы (12,5 и 33,3% соответственно; p = 0,086). У ги-
пермукоидных и классических клебсиелл отмечали отсутствие различий по частоте продукции БЛРС (75 
и 62,5% соответственно; OR = 1,8; 95% CI 0,521–6,218, p = 0,351) и бактериофагорезистентности (p > 0,05). 
При  инфекционных процессах, ассоциированных с  гипермукоидными штаммами, уровень лейкоцитов 
у пациентов был достоверно ниже, чем при инфекциях, вызванных классическими клебсиеллами (9,7 × 109 л 
против 11,6 × 109 л; p = 0,028). Однако независимо от фенотипа возбудителей пациенты имели сходные сроки 
пребывания в  отделении реанимации (12,5–16  суток; p  = 0,29) и  частоту летальных исходов (58,2–62,5%; 
p = 0,77). Заключение. Гипермукоидные K. pneumoniae имеют сходную с классическими штаммами частоту 
продукции факторов инвазии, β-лактамаз расширенного спектра, бактериофагорезистентность, что опре-
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деляет единые подходы в лечении пациентов. Гипермукоидный фенотип бактерий ассоциирован с более 
низкими уровнями лейкоцитов, что необходимо учитывать для оценки тяжести инфекционного процесса 
у пациентов.

Ключевые слова: K. pneumoniae, гипермукоидный фенотип, классический фенотип, факторы вирулентности, 
резистентность к фагам, β-лактамазы.
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Abstract. Introduction. There are conflicting data on  the biological properties of  hypermucoid Klebsiella pneumoniae, 
so in practice there are difficulties in differentiating their pathotype. The aim of the study was to compare phenotypic 
properties for  subpopulations of  hypermucoid and classical K.  pneumoniae isolated from intensive care unit patients. 
Materials and methods. The main group (n = 24) consisted of patients with hypermucoid K. pneumoniae, the control group 
(n  = 24) consisted of  patients infected with classical klebsiella. Isolation of  K.  pneumoniae from different biomaterial 
sources was performed by bacteriological method, identification  — with “ErbaScan” microbiological analyzer using 
“Entero-Rapid 24” (Erba Lachema, Czech Republic). Lipase production was studied on Tributryn Agar Base (HIMEDIA, 
India), protease  — on  Micro-GELATINase (NICF, St. Petersburg), hemolysins  — on  5% blood MPA (FBUN GSC 
PMB, Obolensk), presence of extended-spectrum β-lactamases (ESBLs) was investigated by the double-disc method, and 
sensitivity to phages by the SPOT test. Parametric and nonparametric statistical methods were used to process the data. 
The differences were considered significant at p < 0.05. Results. The detection rate of K. pneumoniae with a hypermucoid 
phenotype in  intensive care unit patients was 23.1%; in  66.7% of  cases these bacteria were isolated from sputum. 
Hypermucoid K. pneumoniae had a similar frequency of virulence factors production such as lipase (70.8% and 54.2%, 
respectively; p = 0.927), hemolysins (45.8% and 50%, respectively; p = 0.773), proteases (12.5% and 33.3%, respectively; 
p  = 0.086). In  hypermucoid and classical klebsiella, there were no differences in  the frequency of  ESBLs production 
(75% and 62.5%, respectively; OR = 1.8; 95% CI 0.521–6.218, p = 0.351) and the frequency of bacteriophage resistance 
(p  > 0.05). In  infectious processes associated with hypermucoid klebsiella strains, the  level of  patient leukocytes was 
significantly lower than in case of classical klebsiella infections (9.7 × 109 l vs 11.6 × 109 l; p = 0.028). However, regardless 
of the pathogen phenotype, patients had similar lengths of stay in the intensive care unit (12.5–16 days; p = 0.29) and 
mortality rates (58.2–62.5%; p = 0.77). Conclusion. Hypermucoid K. pneumoniae show a similar frequency of producing 
invasion factors, extended-spectrum beta-lactamases, and bacteriophage resistance to classical strains, which determines 
common approaches in the treatment of patients. The hypermucoid phenotype of bacteria is associated with lower levels 
of leukocytes, which must be taken into account to assess infection severity in patients.

Key words: K. pneumoniae, hypermucoid phenotype, classical phenotype, virulence factors, resistance to phages, beta-lactamases.

Введение

Клебсиеллы остаются ведущими клиничес
ки значимыми микроорганизмами в отделени-
ях реанимации и  интенсивной терапии  [9, 10]. 
Они вызывают инфекции кровотока  [20], ды-
хательных и  мочевыводящих путей  [7, 17], по-
являются данные об их роли в возникновении 
абсцессов печени и  головного мозга, перикар-
дитов и эндокардитов [10, 12, 19]. Большая зна-
чимость клебсиелл связана с  высокими адап-
тационными способностями данных микроор-
ганизмов, как к  окружающей среде  [2, 11], так 
и к факторам иммунной защиты человека [4, 8] 
и резистентностью к антимикробным препара-
там (АМП) [3, 5, 9], что послужило основой для 
включения этих бактерий в группу приоритет-
ных патогенов с растущей лекарственной устой-
чивостью ESKAPE (E — Enterococcus faecium, S — 

Staphylococcus aureus, K  — Klebsiella pneumoniae, 
A  — Acinetobacter baumannii, P  — Pseudomonas 
aeruginosa, Enterobacter spp.), представляющих 
серьезную угрозу человечеству [18].

Данные последних лет свидетельствуют 
о появлении наряду с классическими Klebsiella 
pneumoniae (cKp), вызывающими инфекции, 
связанные с  оказанием медицинской помощи, 
гипервирулентных (hvKp), обладающих спо-
собностью вызывать тяжелые внебольничные 
инфекции [11, 13, 16]. Такие штаммы на мыши-
ных моделях демонстрируют низкие летальные 
дозы (LD50) — менее 3 lg КОЕ, тогда как класси-
ческие клебсиеллы (cKp) не  вызывают леталь-
ный исход у мышей даже в дозах 6 lg КОЕ [13]. 
Гипервирулентные клебсиеллы (hvKp) отли-
чаются продукцией сидерофоров, в  частности 
аэробактина, биопленкообразованием, про-
дукцией колибактина — экзотоксина, повреж-
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дающего ДНК эукариотических клеток  [13, 14, 
15]. С  популяцией гипервирулентных клебси-
елл ассоциированы штаммы, обладающие ги-
пермукоидным фенотипом (hmKp), способные 
продуцировать большое количество слизи  [6]. 
Показано, что дополнительный к капсуле слой 
слизи из  различных углеводов, защищает бак-
терии в организме человека от факторов врож-
денного иммунитета, нарушает выработку про-
воспалительных цитокинов и  молекул меж-
клеточной адгезии ICAM (Intercellular Adhesion 
Molecule), а  выявляется данный фенотип бак-
терий в простом культуральном «стринг»-тесте 
(тянущаяся от  колонии за  петлей нить более 
5  мм)  [17]. Ген rmpA  является положительным 
регулятором гиперпродукции капсульных по-
лисахаридов у K. pneumoniae и используется как 
маркер вирулентных штаммов с  гипермуко-
идным фенотипом  [1, 13]. Однако существуют 
противоречивые данные о биологических свой-
ствах гипермукоидных штаммов K.  pneumoniae 
по  распространенности других, нежели капсу-
ла и  слизь, факторов вирулентности, частоте 
резистентности к  антимикробным препара-
там  — антибиотикам, бактериофагам, дезин-
фектантам  [1, 6], поэтому в  микробиологичес
кой практике существуют трудности в  четкой 
дифференциации патотипа гипермукоидных 
клебсиелл, а  у  пациентов затруднено прогно-
зирование тяжести инфекционного процесса 
и исходов заболевания.

Цель исследования — сравнение фенотипи-
ческих свойств, субпопуляций гипермукоид-
ных и классических K. pneumoniae, выделенных 
от пациентов отделения реанимации.

Материалы и методы

Исследование осуществлялось в  реанима-
ционно-анестезиологическом отделении (РАО) 
на  базе крупного многопрофильного стацио-
нара Кемеровской области  — Кузбасса ГАУЗ 
«Кузбасская клиническая больница скорой 
медицинской помощи имени М.А. Подгорбун
ского» в  2024  г. Дизайн медицинского иссле-
дования  — клиническое, ретроспективное 
(retrospective study) с формированием метчиро-
ванных пар основной и контрольной группы.

Были проанализированы клинико-лабо-
раторные данные 104 пациентов с  различны-
ми формами внекишечных клебсиеллезных 
инфекций. Из  популяции пациентов реани-
мационного отделения, от  которых выделяли 
K.  pneumoniae с  гипермукоидным фенотипом, 
была сформирована основная группа (n  = 24). 
Группу контроля составили пациенты с  ин-
фекциями клебсиеллезной этиологии той же 
локализации, но  штаммы клебсиелл на  пита-
тельных средах формировали классические 

колонии (n  = 24). Критерием невключения/
исключения из  групп была ВИЧ-инфекция. 
Сформированные группы характеризовались 
сходными возрастно-половыми характери-
стиками: средний возраст пациентов основ-
ной группы составил 60,9±3,38  лет, в  группе 
контроля  — 64,8±3,65  лет (p  = 0,44); мужчин 
в  основной группе было 17 (70,8%) человек, 
в  группе контроля  — 15 (62,5%) (p  = 0,54). Все 
пациенты при поступлении в  стационар были 
проинформированы о  целях, методах клини-
ко-лабораторных исследований, медицинских 
манипуляций и  возможных осложнениях, 
о  чем подписывали информированное согла-
сие. Также пациенты давали разрешение на об-
работку персональных данных. Исследование 
одобрено Этическим комитетом ФГБОУ ВО 
«Кемеровского государственного медицинско-
го университета» Минздрава России (протокол 
№ 331/к от 11.01.2024).

Изоляцию K. pneumoniae из различного био-
материала (мокрота, моча, раневое отделяемое) 
проводили в  рамках бактериологического вы-
явления клинически значимых возбудителей 
на  дифференциально-диагностической среде 
Эндо (ФБУН ГНЦ ПМБ, Оболенск). Посевы 
биоматериала осуществляли количественно: 
посев мочи и раневого отделяемого осуществля-
ли методом четырехсекторного посева по Голду; 
мокроту после разжижения карбоцистеином 
титровали, с  последующим высевом из  разве-
дений 10–3 и 10–5. Через 24 часа инкубации при 
37°С, изучали культуральные свойства бакте-
рий и подсчитывали подозрительные колонии. 
Диагностически значимыми считали количе-
ственное содержание микробов в биоматериале 
не менее 5 lg КОЕ/мл.

Со  слизисто-вязкими колониями проводи-
ли постановку «стринг»-теста. Штаммы счита-
ли гипермукоидными при наличии тянущейся 
за петлей нити длиной более 5 мм. Для обнару-
жения капсул у клебсиелл использовали набор 
Микро-ГИНС-НИЦФ (НИЦФ, СПБ), визуа-
лизацию под иммерсией проводили на микро-
скопе «Primo Star Zeiss» (Carl Zeiss, Германия). 
Далее осуществляли видовую идентификацию 
клебсиелл с  использованием «Entero-Rapid  24» 
(Erba Lachema, Чехия) на  микробиологичес
ком анализаторе «ErbaScan» (Erba Mannheim, 
Чехия).

Продукцию клебсиеллами липаз изучали 
на Tributryn Agar Base (HIMEDIA, Индия), про-
теолитическую активность  — с  помощью на-
бора Микро-ЖЕЛАТИНАЗА (НИЦФ, Санкт-
Петербург), гемолитические свойства  — на  5% 
кровяном МПА (ФБУН ГНЦ ПМБ, Оболенск).

Наличие у  K.  pneumoniae β-лактамаз расши
ренного спектра (БЛРС) изучали феноти-
пическим методом двойных дисков на  ага-
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ре Мюллера–Хинтон (ФБУН ГНЦ ПМБ,  
Оболенск) 1. Использовали диски с  цефотакси-
мом (30 мкг/диск), с цефтазидимом (30 мкг/диск), 
с  амоксициллином/клавуланатом (20/10  мкг/
диск). Методом «SPOT»-теста изучали чувстви-
тельность/резистентность клебсиелл к  следую-
щим коммерческим бактериофагам производства 
АО НПО «Микроген»: «Интести-бактериофагу», 
«Секста-фагу: пиобактериофагу поливалентно-
му», «Пиобактериофагу поливалентному очи-
щенному», фагу «Бактериофагу клебсиелл пнев-
монии очищенному», к «Бактериофагу клебсиелл 
поливалентному очищенному» 2.

Анкетные и  клинико-лабораторные по-
казатели пациентов получали выкопировкой 
данных из  медицинской карты стационарного 
больного (форма 003/у).

Весь массив данных обрабатывали с  по-
мощью статистической программы IBM 
SPSS Statistics/PS IMAGO («IBM/Predictive 
Solutions»). Для  выбора методов обработки 
цифрового материала оценивали критерий 
Колмогорова–Смирнова. Использовали ме-
диану (Ме) и  25 и  75 квартили (Q1; Q3) или 
среднюю арифметическую с ошибкой средней 
(M±m) для представления количественных 
показателей, качественные данные приведе-
ны в  абсолютных и  относительных числах. 
При  нормальном распределении данных для 
сравнения показателей в  двух независимых 
выборках использовали односторонний кри-
терий t Стьюдента, при отсутствии нормаль-
ного распределения пользовались непара-
метрическими показателями  — критерием 
Манна–Уитни (U) и  критерием χ2. Для  коли-
чественной оценки тесноты связи между срав-
ниваемыми группами использовали отноше-
ние шансов (ОШ) и  95% доверительный ин-
тервал (95% CI (confidence interval). Различия 
в  основной и  контрольной группах считали 
достоверными при p < 0,05.

Результаты

В  результате ретроспективного анализа 
за  2024  год установлено, что клебсиеллы чаще 
поражали дыхательные пути  — они были вы-
делены из мокроты 68 пациентов ОРИТ (65,4%). 
На втором месте в структуре поражений нахо-
дились мочевыводящие пути: из  мочи клебси-
еллы были изолированы у 17 (16,3%) пациентов, 
у 11 (10,6%) человек были выделены из крови, у 8 
(7,7%) — из раневого отделяемого.

Штаммы с  гипермукоидным фенотипом 
были изолированы у 24 (23,1%) пациентов: у 16 
(66,7%) из мокроты, у 4 (16,7%) из раневого отде-
ляемого, у 3 (12,5%) из мочи и у 1 (4,2%) из крови. 
Количественное содержание клебсиелл в  мо-
кроте составило 6 (6,0; 7,0) lg КОЕ/мл, в моче 5 
(5,0; 6,0) lg КОЕ/мл, в раневом отделяемом 4 (4,0; 
6,0) lg КОЕ/г.

Независимо от  фенотипа K.  pneumoniae об-
ладали такими факторами вирулентности как 
липаза, протеаза (желатиназа) и  гемолизины 
(α и β). При этом разницы в частоте экспрессии 
этих факторов вирулентности в  зависимости 
от фенотипа выявлено не было (табл.).

У  всех гипермукоидных штаммов клебси-
елл в мазках регистрировали толстую капсулу, 
которая превышала диаметр самой бактерии 
в  2–3  раза. У  классических клебсиелл толщи-
на капсулы не  превышала диаметра клетки. 
При  этом установлено, что частота продукции 
БЛРС у  штаммов с  разным фенотипом не  от-
личалась. Среди гипермукоидных K. pneumoniae 
18 (75%) штаммов обладали БЛРС, среди клас-
сических — 15 (62,5%) (OR = 1,8, 95% CI 0,521–
6,218, p = 0,351).

Установлено отсутствие различий по частоте 
резистентности клебсиелл с разным фенотипом 
к коммерческим бактериофагам (p > 0,05) (рис.).

Независимо от  фенотипа клебсиелл са-
мая высокая фагорезистентность была за-
регистрирована по  отношению к  «Интести-
бактериофагу» (χ2 = 0,356, df = 1, p = 0,55) (рис. 1). 
Также K.  pneumoniae проявляли одинаково вы-
сокую частоту устойчивости к  «Бактериофагу 
клебсиелл пневмонии очищенному» (χ2 = 1,231, 
df = 1, p = 0,27), «Секста-фагу: пиобактериофа-
гу поливалентному» (χ2 = 0,118, df = 1, p = 0,73). 
Самая низкая устойчивость как у  классичес
ких, так и  у  гипермукоидных клебсиелл была 
к  «Бактериофагу клебсиелл поливалентному 
очищенному» (χ2 = 0,343, df = 1, p = 0,56) (рис.).

Далее была произведена оценка клинико-
лабораторных показателей пациентов, у  ко-
торых выделяли клебсиеллы с  разным фено-
типом. Установлено, что уровень лейкоцитов 
у  пациентов основной группы был достоверно 
ниже, чем у пациентов группы контроля — 9,7 × 
109 л (5,5; 13,3) против 11,6 × 109 л (5,0; 16,6) (p = 
0,028). При поражении легких гипермукоидны-
ми клебсиеллами уровень сатурации у пациен-
тов составил 92,84±2,97%, в  группе контроля 
уровень сатурации был сходным — 89,47±3,43% 
(p = 0,46). Несмотря на менее выраженную ин-

1	 МУК 4.2.1890-04 «Определение чувствительности микроорганизмов к антибактериальным препаратам»: методические указания: 
издание официальное: утвержден и введен в действие Главным государственным санитарным врачом Российской Федерации 
Г.Г. Онищенко 4 марта 2004 г. М., 2004.

2	 MP 3.5.1.0101-15 «Биологический метод дезинфекции с использованием бактериофагов»: методические рекомендации: разработчик 
Федеральный центр гигиены и эпидемиологии Роспотребнадзора. М., 2016.
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тенсивность воспалительного процесса у паци-
ентов основной группы, длительность пребыва-
ния и частота летальных исходов не отличалась. 
Пациенты основной группы в среднем находи-
лись в  отделении реанимации 16 (6; 34) суток, 
пациенты группы сравнения — 12,5 (5; 28) (p = 
0,29). Частота летальных исходов среди пациен-
тов основной группы составила 62,5%, в группе 
контроля — 58,2% (OR = 1,9, 95% CI 0,374–3,791, 
p = 0,77). 

Обсуждение

Большая клиническая значимость 
K.  pneumoniae, а  также циркуляция в  разных 
стационарах специфических субпопуляций 
и  генетических линий клебсиелл  [2, 3, 9] обу-
словливает важность оценки их биологических 
свойств, имеющих значение для прогнозиро-
вания характера течения инфекционного про-
цесса и  определения стратегии лекарственной 
помощи пациентам  [5, 11, 16]. Появление дан-
ных о  принадлежности K.  pneumoniae с  гипер-
мукоидным фенотипом к  гипервирулентным 
линиям вызывает озабоченность медицинско-
го сообщества, вследствие их высокой адап-
тации к  условиям внутрибольничной среды 
(высушиванию, действию дезинфектантов, 
антисептиков), резистентности к  фагоцитозу, 
катионным пептидам, комплемент-зависимо-
му лизису в  организме человека, что приводит 
к  вспышкам внутрибольничных инфекций  [6, 
20]. Отнесение их к  субпопуляции гипервиру-
лентных клебсиелл связано с тем, что бактерии, 
образующие толстую капсулу и  продуцирую-
щие слизь, продемонстрировали на  животных 
моделях низкие летальные дозы [1, 11]. Однако 
по  мнению ряда авторов не  все гипермукоид-
ные клебсиеллы гипервирулентны тем более, 
что штаммы, продуцирующие слизь, доволь-
но часто выделяются из  кишечника, из  носа 
при микроэкологических нарушениях  [1, 8, 
19]. Наличие противоречий делает актуальным 

оценку частоты встречаемости в  субпопуля-
ции K.  pneumoniae с  гипермукоидным феноти-
пом факторов вирулентности и антимикробной 
резистентности.

По  результатам исследования установле-
но, что в  отделении реанимации крупного 
многопрофильного стационара г. Кемерова 
K.  pneumoniae являются доминирующими воз-
будителями заболеваний нижних дыхательных 

Таблица. Частота обнаружения некоторых факторов вирулентности у Klebsiella pneumoniae 
с гипермукоидным и классическим фенотипом
Table. Frequency of detection of certain virulence factors in Klebsiella pneumoniae with hypermucoid and classical 
phenotypes

Фактор 
вирулентности
Virulence factor

Гипермукоидный фенотип  
(n = 24), абс./отн. (%)
Hypermucoid phenotype  

(n = 24), abs./rel. (%)

Классический фенотип  
(n = 24), абс./отн. (%)

Classic phenotype  
(n = 24), abs./rel. (%)

Значение критерия χ2 (1)
Criterion value χ2 (1)

Уровень 
значимости p

Significance 
level p

Гемолизин
Hemolysin

11/45,8 12/50 0,083 0,773

Липаза
Lipase

17/70,8 13/54,2 0,008 0,927

Протеаза
Protease

3/12,5 8/33,3 2,948 0,086

Рисунок. Частота фагорезистентности Klebsiella 
pneumoniae с гипермукоидным и классическим 
фенотипом (в %)
Figure. Frequency of phage resistance of Klebsiella 
pneumoniae with hypermucoid and classical phenotype 
(in %)
Примечание. hmKp — K. pneumoniae с гипермукоидным 
фенотипом, cKp — K. pneumoniae с классическим 
фенотипом; ИФ — «Интести-бактериофаг», КпнФ — 
«Бактериофаг клебсиелл пневмонии очищенный», КпвФ — 
«Бактериофаг клебсиелл поливалентный очищенный», 
ПФ — «Пиобактериофаг поливалентный очищенный», 
СФ — «Секста-фаг: пиобактериофаг поливалентный».
Note. hmKp — K. pneumoniae with a hypermucoid phenotype, 
cKp — K. pneumoniae with a classic phenotype; IF — “Intesti-
bacteriophage”, KpnF — “Purified Klebsiella pneumonia 
bacteriophage”, KpvF — “Purified polyvalent Klebsiella 
bacteriophage”, PF — “Purified polyvalent pyobacteriophage”, 
SF — “Sexta-phage: polyvalent pyobacteriophage”.
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путей и  мочевыводящей системы, что согласу-
ется с  данными отечественных и  зарубежных 
исследователей  [9, 10]. Частота обнаружения 
клебсиелл с  гипермукоидным фенотипом со-
ставила 23,1%, при этом чаще всего они были 
выделены из  мокроты и  раневого отделяемого 
пациентов. Зависимость выделения слизеобра-
зующих штаммов от локуса, вероятно, обуслов-
лено наличием специфических условий для 
активации у бактерий генов, контролирующих 
продукцию капсульных полисахаридов. Так из-
вестно, что экспрессия хромосомного гена rcsB, 
кодирующего белки двухкомпонентной регуля-
торной системы синтеза капсульных биополи-
меров, инициируется под действием активных 
форм кислорода, продуктов деградации пеп-
тидогликана клеточных стенок, лизоцима  [11]. 
Этот ген определяет адаптивный потенциал 
у K. pneumoniae и он обнаружен у штаммов, ве-
гетирующих в  организме человека, животных, 
обитающих в окружающей среде [2]. В некото-
рых случаях клебсиеллы получают в результате 
генетических рекомбинаций плазмидный ген 
rmpA (англ. regulator of mucoid phenotype A), на-
личие которого является маркером гипервиру-
лентного патотипа клебсиелл  [13, 14]. В  связи 
с  ограничениями данного исследования, свя-
занными с  отсутствием определения у  штам-
мов генетических детерминант вирулентности 
и коротким периодом наблюдения за циркули-
рующими клебсиеллами, очевидным является 
перспективность соотнесения условий, форми-
рующихся в биотопе макроорганизма и частоты 
гиперпродукции слизи бактериями. Это позво-
лит прогнозировать по клинико-лабораторным 
показателям конкретного пациента вероят-
ность выделения гипермукоидных/гипервиру-
лентных штаммов.

Выделенные гипермукоидные штаммы 
клебсиелл не  отличались от  классических 
по частоте продукции факторов вирулентности, 
играющих важную роль в инвазии бактерий — 
липаз, протеаз, гемолизинов. По современным 
представлениям капсула и  слизь являются ос-
новными патогенетически значимыми фак-
торами гипермукоидных K.  pneumoniae и  в  то 
же время они являются барьером для обмена 
генетическим материалом и  адсорбции неко-
торых бактериофагов на  рецепторах бактери-
альных клеток, поэтому высказывается мнение 
о низкой резистентности таких штаммов к ан-
тибиотикам и  бактериофагам  [6]. Это, в  свою 
очередь, определяет круг вопросов по  страте-
гии антибактериальной терапии. В данном ис-
следовании установлено, что слизеобразующие 
K. pneumoniae продуцировали БЛРС с такой же 
частотой, что и штаммы с классическим фено-
типом. Все штаммы клебсиелл продемонстри-
ровали низкую чувствительность к коммерчес

ким бактериофагам, что обусловлено, видимо, 
региональной нечувствительностью штаммов 
к  используемым в  производстве генетическим 
линиям фагов. Это ограничивает эмпиричес
кое применение данных иммунобиологических 
препаратов для лечения пациентов. Таким об-
разом, в виду сходства у клебсиелл с разным фе-
нотипом антимикробной устойчивости, подхо-
ды в лечении пациентов будут едиными.

На животных моделях показано, что толстая 
капсула и  большое количество слизи у  гипер-
мукоидных штамммов клебсиелл нарушают 
фагоцитоз в организме хозяина на стадии хемо-
таксиса и адгезии, снижают выработку молекул 
межклеточной адгезии и  активацию системы 
комплемента, что сопровождается замедлени-
ем миграции лейкоцитов в очаг воспаления [11]. 
Действительно, у  пациентов основной группы 
было зарегистрировано снижение активности 
воспалительного процесса  — уровень лейко-
цитов был достоверно ниже, чем при воспале-
нии, вызванными классическими клебсиелла-
ми. При  этом показатели уровня лейкоцитов 
приближались к  верхней границе физиологи-
ческой нормы 9,7  × 109  л (5,5; 13,3), но  уровень 
сатурации при пневмониях, длительность пре-
бывания и  частота летальных исходов у  таких 
пациентов были такими же, как и у пациентов 
с  клебсиеллезными инфекциями, вызванны-
ми классическими штаммами. Это необходимо 
учитывать в клинической практике при оценке 
тяжести инфекционного процесса у пациентов 
с  гипермукоидными штаммами K.  pneumoniae 
и при определении тактики их лечения.

Выводы

Частота обнаружения K. pneumoniae с гипер-
мукоидным фенотипом у пациентов отделения 
реанимации составила 23,1%, в  66,7% случаев 
они были выделены из  мокроты, что свиде-
тельствует о  cохранении клинической значи-
мости этого фенотипа клебсиелл в  развитии 
пневмоний.

Гипермукоидные K.  pneumoniae имели сход-
ную с  классическими клебсиеллами частоту 
продукции таких факторов вирулентности, как 
липаза (p = 0,927), гемолизины (p = 0,773), про-
теазы (p  = 0,086). У  гипермукоидных и  клас-
сических клебсиелл отмечали отсутствие раз-
личий по  частоте продукции БЛРС (p  = 0,351) 
и  частоте бактериофагорезистентности (p  > 
0,05), что позволяет использовать единые схе-
мы лечения пациентов с инфекционными про-
цессами, вызванными K.  pneumoniae с  разным 
фенотипом.

При  инфекционных процессах, ассоции
рованных с  гипермукоидными штаммами, 
уровень лейкоцитов у  пациентов достоверно 
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ниже, чем при инфекциях, вызванных класси-
ческими клебсиеллами (p = 0,028), что должно 
учитываться при интерпретации лаборатор-
ных данных. Однако независимо от  фенотипа 
возбудителей пациенты имели сходные сроки 
пребывания в реанимационном отделении (p = 
0,29) и частоту летальных исходов (p = 0,77).
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