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Анотація
Експериментальна частина кваліфікаційної роботи «Біологічні властивості збудників гастроентероколітів, ізольованих у хворих інфекційного відділення» проводилась у бактеріологічній лабораторії КП Тарутинські ЦРЛ у 2017-2019 рр. Метою цієї роботи є вивчення біологічних властивостей і частоти виділення ентеропатогенних Е.coli від хворих інфекційного відділення 
Всього за досліджуємий період було проведено 1580 аналізів на виявлення патогенної та умовно-патогенної мікробіоти, яка викликала гострі кишкові розлади. Були проведені дослідження хворих, які поступили в інфекційне відділення Тарутинської ЦРЛ з діагнозом гострий гастроентероколіт. Було виділено 5 штамів ентеропатогенних кишкових паличок, які на підставі серологічного аналізу були віднесені до 4 серогруп.
Проведенні нами дослідження дозволили зробити висновок, що доцільно проводити дослідження на виявлення ентеропатогеної Е. coli як одного із збудників  гострих  гастроентероколітів  в інфекційних відділеннях.
Робота виконана на 55 сторінках машинописного тексту, ілюстрована 7 таблицями та 5 рисунками, у тому числі оригінальними фотографіями, виконаними автором роботи.  Список літератури дорівнює 52 джерела, з них 39 – кирилицею, 13 - латиницею.
Ключові слова: гострі гастроентероколіти, ентеропатогенні кишкові палички, серодіагностика.

The experimental part of the qualification work "Biological properties of gastroenterocolitis pathogens isolated in patients of the infectious department" was carried out in the bacteriological laboratory of Tarutyn Central District Hospital in 2017-2019. The aim of this work is to study the biological properties and frequency of isolation of enteropathogenic E. coli from patients of the infectious diseasesю 
A total of 1580 tests were performed during the study period to detect pathogenic and opportunistic microbiota that caused acute intestinal disorders. Studies were performed on patients admitted to the Infectious Diseases Department of the Tarutyn Central Regional Hospital with a diagnosis of acute gastroenterocolitis. There were 5 strains of enteropathogenic E. coli, which on the basis of serological analysis were assigned to 4 serogroups.
Our research allowed us to conclude that it is advisable to conduct research to detect enteropathogenic E. coli as one of the causative agents of acute gastroenterocolitis in infectious wards.
The work is made on 55 pages of typewritten text, illustrated with 7 tables and 5 figures, including original photographs taken by the author. The list of references is equal to 52 sources, of which 39 - in Cyrillic, 13 - in Latin.
Key words: acute gastroenterocolitis, enteropathogenic Escherichia coli, serodiagnosis.

ПРИЙНЯТІ СКОРОЧЕННЯ ТА АБРЕВІАТУРИ

АБП – антибактеріальні препарати
БЛРС - бета-лактамази розширеного спектру діі 
ГГЕК- гострий гастроентероколіт
ЕПЕК- ентеропатогенні Е.coli
ЕТКП - енткротоксигені Е.coli
ЕПКП- ентеропатогені Е.coli
ЕІКП- ентероінвазивні Е.coli
LT- (від англ. labile toxin – лабільний токсин) - термолабільні ентеротоксини  
ST - (від англ. stable toxin – стабільний токсин) - термостабільні ентеротоксини
SLT  (від англ. Shiga – like toxin) – шигаподібні токсини
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ВСТУП

Епідемічна ситуація по захворюваності на гострі кишкові інфекції (ГКІ) в Україні за 2008-2018 рр. була напруженою. Інтенсивні показники за цей період коливалися в межах від 162,0 до 328,8 випадків на 100000 населення [Індекс здоров’я. Україна, 2018; Щорічна доповідь про стан здоров’я населення, 2019]. Симптоми ГКІ клінічно виявляються гострими болями в області живота, нудотою і діареєю. Температура тіла частіше нормальна і рідко підвищується до 38-39оС, видужання настає через 1-3 дні. У важких випадках спостерігають ціаноз, судороги, ослаблення серцевої діяльності, що приводять до летального результату (смертність до 1,5-1,6 %). 
Проблема гострих кишкових інфекцій залишається одною із найважливіших в інфекційній патології. В теперішній час показано, що в їх етіології  важливу роль відіграють умовно-патогенні ентеробактерії, в першу чергу Escherichia coli, які здатні до продукції ентеротоксинів, факторів адгезії, гемолізинів і т.д. [Балута и др., 2019].
Зараження ентеротоксигенними та ентеропатогенними кишковими паличками здійснюється частіше через продукти харчування, або при близькому контакті з хворими людьми чи тваринами. Лікування постраждалих ускладнюється тим, що клінічні штами E.сoli, виділені від хворих, характеризується резистентністю до -лактамних антибіотиків за рахунок продукування -лактанози розширеного спектру [Возианова, 2008].
Усі ці викладені факти говорять про те, що вивчення і дослідження ентеропатогенних Е.coli (ЕПЕК), як збудника гострих гастроентероколітів (ГГЕК) та серйозних харчових отруєнь, є актуальним.
Тому метою цієї роботи є вивчення біологічних властивостей і частоти виділення ентеропатогенних Е.coli від хворих інфекційного відділення Тарутинської центральної районної лікарні у 2017-2019 р.р.
До задач дослідження входило:
1. Провести виділення збудників гострих гастроентероколітів з клінічного матеріалу осіб з діагнозом гострий гастроентероколіт.
2. Ідентифікувати ізольовані культури бактеріологічними та серологічними методами.
3. Визначити частоту виділення ентеропатогенних Е.coli серед інших збудників гострих гастроентероколітів.
4. Визначити частоту виділення ентеропатогенних Е.coli в залежності від віку хворих на гострий гастроентероколіт.
5.  Вивчити чутливість ізольованих штамів ЕПЕК до антибактеріальних препаратів.

Об’єкт дослідження –  розповсюдження ентеропатогенних кишкових паличок серед  осіб з гострими ентероколітами. 
Предмет дослідження – біологічні властивості ентеропатогенних E.сoli - збудників гастроентероколітів. 
. 
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1. За досліджуваний період було виявлено 182 штами збудників гострих гастроентероколітів.
2. Серед збудників гострих гастроентероколітів переважали умовно-патогенними представниками родини Enterobacteriaceae, з них - Klebsiella (29 %), Citrobacter (21 %), Proteus (21 %), Enterobacter (10 %).
3. Питома вага гострих гастроентероколітів, викликаних ентеропатогенними Е.coli, які були зафіксовані у Тарутинської ЦРЛ,  склала 3 %. 
4. Найбільша кількість випадків виділення ЕПЕК зустрічалася у неорганізованих дітей (1-2 років) та у дорослих.
5. На підставі серологічного аналізу 5 ізольованих штамів ентеропатогенних Е. coli належали до 4 серогруп.
6. 4 з 5 штамів ентеропатогенних кишкових паличок були чутливими до усіх використаних антибіотичних препаратів; штам О142:К86Н6. був стійким до антибіотиків 1 ряду - цефтазідиму, цефотоксиму та цефтріаксону, що свідчить про його антибіотикорізистентність.












СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ 

1. Балута И. М., Современные подходы к этиопатогенезу эшерихиозов / И. М. Балута, И. А. Воронкина // Annals of Mechnikov Institute. — 2019. — № 4. — С. 10 - 14.
2. Вахитов Г.Я. Влияние препаратов «актофлор» на выживаемость Esherichia coli M-17 и Salmonella enteritidis при голодании в смешанных культурах / Г.Я. Вахитов., О.В. Добролеж, Л.Н. Петров // ЖМЭИ. – 2000. - № 6.- С. 67-68.
3. Возианова Ж.И. Диареегенные кишечные палочки / Ж.И. Возианова // Сучасні інфекції. — 2008. — № 3. — С. 4 - 9.
4. Габидуллин З.Г. Факторы патогенности бактерий семейства Enterobacteriacae, обеспечивающие выживание в организме хозяина / З.Г. Габидуллин, А.А. Ахтариева, М.М. Туйгунов // Мед. вестн. Башкортостана. -  2017. – 4 (5). – С. 86–94.
5. Гриценко В.А. Экологические и медицинские аспекты симбиоза  Esherichia coli и человека / В.А. Гриценко, О.В. Бухарин // ЖМЭИ. – 2009. - № 3. - С. 92-99.
6. Гриценко В.А.  Устойчивость Esherichia coli к лейкоцитарному катионному белку «интерциду» / В.А. Гриценко, М.Г. Шухман  // ЖМЭИ. – 2011. - № 4.- С. 71-76.
7. Головатюк Л.М. Роль етіологічних чинників у розвитку ушкоджень товстої кишки / Л.М. Головатюк // Віс. морфол. – 2015. – № 2. – С. 537-541.
8. Голубева И.В.  Энтеробактерии / И.В. Голубева, В.А. Килессо, Б.С. Киселева. – М.: Медицина – 1990. – С. 321.
9. Дьяченко А.Г. Микробиоценоз кишечника при острых кишечных инфекциях / А.Г. Дьяченко, В.В. Липовская, Е.М. Савинова // Доповіді Національної академії наук України. – 2000. - № 8. – С. 161-165.
10. Дьяченко П.А. Особенности иммунного ответа при острых кишечных инфекциях / П.А. Дьяченко, А.Г. Дьяченко // Імунологія та алергологія. – 2000. - № 1. – C. 112-119.
11. Егорова Т.Е. Роль бактериальных токсинов в патогенезе гемолитико-уремического синдрома, вызываемого энтеропатогенными эшерихиями / Т.Е. Егорова, В.М. Бондаренко, Д.В. Зверев // ЖМЭИ. – 2001. - № 1.- С. 82-89.
12. Індекс здоров’я. Україна–2018: Результати загальнонаціонального дослідження /Укл. Степурко Т.Г. та ін. Київ, 2018. -175 с. 
13. Инструкция по микробиологической диагностике кишечных заболеваний, вызванных шигеллами, сальмонеллами и энтеропатогенными кишечными палочками. - Киев, 1987. – 30 с.
14. Инструкция по медицинскому применению изделия медицинского назначения (Сыворотки и иммуноглобулины диагностические эшерихиозные для реакции агглютинации), утвержденная приказом председателя Комитета фармации МЗ РК от 13 июля 2017 года № 009369. https://online.zakon.kz/Document/?doc_id=31730443#pos=0;0
15.  Инструкция по применению сывороток диагностических эшерихиозных ОК поливалентных сухих для РА. – Москва, 1987. – 25 с.
16. Крамарев С.О. Сучасна клініка та лікування гострих кишкових інфекцій у дітей / С.О. Крамарев, Н.Г.  Литвиненко // Методичні рекомендації. – Київ, 2001. – 20 с.
17. Медицинская микробиология / [под ред. В.И. Покровского, О. К. Поздеева]. — М.: ГЭОТАР, 1999. — 1184 с.
18. Малый В.П. Общая характеристика острых кишечных инфекций / В.П. Малый // Клінічна імунологія. Алергологія. Інфектологія. – 2010. – №7 (36). – С. 14-32.
19. Малый В.П. Эшерихиозы / В.П. Малый / / Клиническая иммунология. Аллергология. Инфектология. - 2011. - N 5. - С. 5-18.
20. Малиш Н.Г. Діареєгенні ешерихіози: захворюваність, етіологічний пейзаж, фактори ризику / Н.Г. Малиш, М.Д. Чемич // Annal of Mechnikov Institute. – 2017.- № 5. – С.248-253.
21. Наказ МОЗ України від 09.07.2004 № 354 "Про затвердження Протоколів діагностики та лікування інфекційних хвороб у дітей" [Електронний ресурс] / МОЗ України // Медстандардат.net. – 2004. – Режим доступу: http://bdp.ks.ua/PROTOCOL/infect354_01.html
22. Наказ МОЗ України від 29.01.2013 № 59 "Про затвердження уніфікованих клінічних Протоколів надання медичної допомоги дітям із захворюваннями органів травлення. Уніфікований протокол медичної допомоги дітям із хронічним неспецифічним виразковим колітом" [Електронний ресурс] / МОЗ України // Медстандардат.net. – 2013. – Режим доступу: www- .moz.gov.ua/ua/portal/dn_20130129_0059.html 
23.  Наказ МОЗ України від 11.02.2016 № 90 "Про затвердження та впровадження медико-технологічних документів зі стандартизації медичної допомоги при запальних захворюваннях кишечнику" [Електронний ресурс] / МОЗ України // Медстандардат.net. – 2016. – Режим доступу: http://moz.gov.ua/ua/portal/ dn_20160211_0090.html 
24.  Наказ МОЗ України від 04.04.2013 № 271 "Про моніторинг надання медичної допомоги дітям, хворим на гастроентерологічні захворювання"/ МОЗ України [Електронний ресурс] // Медстандардат.net. – 2013. – Режим доступу: http://www.moz.gov.ua/ua/portal/ dn_20130404_0271.html
25. Ольховська О.М. Особливості клінічного перебігу і шляхи удосконалення лікування кишкових інфекцій у дітей на сучасному етапі / О.М. Ольховська // Annal of Mechnikov Institute. - 2011. - N 4. - С. 258-261.
26. Пагсли Э., Оудега Б. Методы исследования колицинов и колициновых плазмид //Плазмиды. Методы/ Под ред. М. Харди. – М.: Мир, 1990. – С. 157-257.
27. Приказ № 535 МЗ СССР. Об унификации микробиологических (бактериологических) методов исследования, применяемых в клинико-диагностических лабораторіях лечебно-профилактических учреждений. Приложение 1. – М., 1985.- С.24.
28. Полов’ян К.С. Гострі кишкові інфекції, викликані умовнопатогенною мікрофлорою: перспективи досліджень / К.С. Полов’ян, М.Д. Чемич // Сучасні інфекції. – 2010. – № 2. – С. 91-100.
29. Прокопів О.В. Етіологічні, епідеміологічні та клінічні аспекти еволюції гострих кишкових інфекцій / О.В. Прокопів // Інфекційні хвороби. — 2008. — № 1. — С. 33 — 38.
30. Разгулин С.А. Особенности эпидемического процесса острых кишечных инфекций на современном этапе. / С.А. Разгулин // Нижегородский мед. Журнал. – 2005. – 4. – С.  92–95.
31. Рашинер Ю.А. Применение факторных Н-сывороток для дифференциации жгутиковых антигенов Е. coli некоторых серологических разновидностей / Ю.А. Рашинер, З.В. Климова, И.Н. Улиско // ЖМЭИ. – 1990. - № 5. - С. 16-19.
32. Роль энтеропатогенных кишечных палочек в развитии и течении хронического неязвенного колита / Л.И. Cидорчук, Д.В. Ротарь, А.В. Гуменная и др. // Гастроентерологiя. – 2016. – Т. 60, № 2. – С. 33-37.
33. Сирота Б.В. Патогенетичне значення екосистеми мікробіоти кишечнику у розвитку ешерихіозних ентероколітів / Б.В. Сирота // Буковинський медичний вісник. – 2017. – С. 141-145.
34. Сіліна Є.А. Диференційна діагностика гострих кишкових інфекцій (ГКІ) у дітей / Є.А. Сіліна. - Запоріжжя : ЗДМУ, 2015. – 193 с.
35. Слободкін В.І. Ентерогеморагічні ешерихії як небезпечні результати еволюції мікроорганізмів на сучасному етапі розвитку харчових технологій / В.І. Слободкін, С.М. Куріло, Н.Г. Шелкова // Проблеми харчування. – 2011. – 3-4. – С. 17-28.
36. Таксономія, біологічна характеристика та лабораторна діагностика представників роду Escherichia: нав. посіб. для бактеріологів клініко-діагностичних лабораторій і СЕС, лікарів та інтернів за фахом «Бактеріологія» ̸ Ю. Л. Волянський. С. В. Бірюкова, В. І. Чернявський та ін.; Укр. ін.-т мікробіології та імунології ім. І.І. Мечникова. – Х.: Укр. ін.-т мікробіології та імунології ім. І.І. Мечникова, 2012. – 60 с.
37. Товкач Ф.И. Молекулярно-биологические свойства вирулентного бактериофага FE44 / Ф.И. Товкач  // Доп. Нац. Академії наук України. – 2002. - № 6. –С.175-178.
38. Чемич О.М. Особливості перебігу гострих кишкових інфекцій, спричинених умовно-патогенними мікроорганізмами та вірусами, в сучасних умовах / О.М. Чемич, К.С. Полов’ян, Н.І. Ільїна, Н.Г. Малиш // Інфекційні хвороби.- 2015. – 4 (82). – С. 40-45.
39. Щорічна доповідь про стан здоров’я населення, санітарно-епідемічну ситуацію та результати діяльності системи охорони здоров’я України. 2018 рік / МОЗ України, ДУ «УІСД МОЗ України». – Київ, 2019. – С. 95.
40. Bach S. J. Transmission and control of Escherichia coli O157:H7 / S.J. Bach, T.A. McAllister, D.M. Veira et al. // Canadian Journal of Animal Science. — 2002.-  82.-  Р. 475-  490.
41. Bergey`s Manual of Systematic Bacteriology. – 9th ed./Eds J. G. Holt. N. R. Krieg. – Baltimora – London: Williams a Wilkins, 1984-, vol. I,- Р. 516.
42. Identification of minimal predictors of avian pathogenic Escherichia coli virulence for use as a rapid diagnostic tool / T.J. Johnson, Y. Wannemuehler, C. Doetkott et al. // J. Clin. Microbiol. - 2008. - Vol. 46, N 12. - P. 3987-3996.
43. Desin T.S. Antibodies Directed against Shiga-Toxin Producing Escherichia coli Serotype O103 Type III Secreted Proteins Block Adherence of Heterologous STEC Serotypes to HEp-2 Cells. [Electronic resource] / T.S. Desin, H.G. Townsend, A.A. Potter // PLoS One. – 2015. – Vol. 10(10):e0139803. Access mode: https:// www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21742003
44. Detection and characterization of diarrheagenic Escherichia coli from young children in Hanoi, Vietnam / T.V. Nguen, P. Le Van, C. Le Huy et al. // J. Clin. Microbiol. - 2015. - Vol. 43, N 2. - P. 755-760.
45. Lawrence J.G. Molecular archaeology of the Escherichia coli genome. / J.G. Lawrence, H. Ochman. // Proc. Natl. Acad. Science USA. — 1998. — 95. — P. 9413 — 9417.
46. Molecular characterization of diarrheagenic Escherichia coli from Libya / M.M. Ali , Z.K. Mohamed, J.D. Klena et al. // Am. J. Trop. Med. Hyg. - 2012. - Vol. 86, N 5. - P. 866-871.
47. Nataro J. P. Diarrheagenic Escherichia coli / J. P. Nataro, J. B Kaper // Clin. Microbiol. Rev. — January 2018. — 11(1). — Р. 142 — 201.
48. Okeke I.N. Diarrheagenic Escherichia coli in sub-Saharan Africa: status, uncertainties and necessities / I.N. Okeke // J. Infect. Dev. CTRies. - 2019. - Vol. 3, N 11. - P. 817-842.
49. Rubino S. Escherichia coli (STEC) serotype 0104 outbreak causing haemolytic syndrome (HUS) in Germany and France / S. Rubino, P. Cappuccinelli, D.J. Kelvin // J. Infect. Dev. Ctries. - 2011. - Vol. 5, N 6. - P. 437-440.
50. Trends in the prevalence of diarrheagenic Escherichia coli among hospitalized diarrheal patients in Kolkata, India / S. Dutta, S. Ghosh, G.P. Pazhani et al. // PLoS One. - 2013. - Vol. 8, N 2. - P. 560-568.
51. Viljanen M. K. Outbreak of diarrhea due to Escherichia coli O111:B4 in schoolchildren and adults: association of Vi antigen like reactivity / T. Peltola, S. Y. Junnila et al. // Lancet. — October 2010. — 336 (8719). — Р. 831 — 834.
52. Vogt R.L. Escherichia coli O157:H7 outbreak associated with consumption of ground beef, Junе-July 2002 / R. L. Vogt // Dippold Public Health Rep. -  2015. - 120 (2). -  Р. 174- 178.

