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Реферат:
1. Дисертація присвячена ретроспективному аналізу поширеності основних патогенів серед пацієнтів
багатопрофільної лікарні, дослідженню місцевої епідеміології мікробних популяцій, аналізу змін частоти їх
ізоляції з часом, оцінці виділення мультирезистентних штамів, визначенню основних фенотипових і
генотипових маркерів резистентності, а також вивченню впливу комбінації антибіотиків на планктонну та
біоплівкову форми K. pneumoniae. Проблема антимікробної резистентності є однією з найбільш актуальних
загроз сучасній медицині, зокрема в умовах стаціонарів. Особливу небезпеку становлять госпітальні штами
так званих ESKAPE патогенів (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter spp.), які демонструють здатність ефективно
уникати дії більшості антибіотиків, що використовуються в практичній медицині. Вивчення поширеності цих
патогенів у конкретних клінічних умовах та динаміки їх ізоляції дозволяє своєчасно реагувати на зміни в



епідеміологічній ситуації та коригувати стратегії антибіотикотерапії. Локальний моніторинг поширеності
антибіотикорезистентних мікроорганізмів також є фундаментальною складовою для формування
достовірної та репрезентативної картини епідеміологічної ситуації не лише в межах окремого закладу, а й на
регіональному та національному рівнях. Метою дисертаційної роботи є проведення оцінки поширеності
стійкості до протимікробних препаратів у госпітальних штамів ESKAPE патогенів, ізольованих у
багатопрофільному стаціонарі, та експериментальне обґрунтування підходів до її подолання. Для досягнення
мети сформовані такі завдання: провести ретроспективний аналіз поширеності госпітальних штамів ESKAPE
патогенів у багатопрофільному стаціонарі та дослідити динаміку змін частоти їх ізоляції; виділити штами
ESKAPE патогенів від пацієнтів хірургічних відділень та відділення інтенсивної терапії і реанімації КНП КОР
«Київська обласна клінічна лікарня» та охарактеризувати їх біологічні властивості; вивчити чутливість
ізольованих штамів до антибактеріальних препаратів і визначити механізми резистентності фенотиповими
методами; дослідити молекулярно-генетичні механізми стійкості до протимікробних препаратів у популяції
грамнегативних представників ESKAPEпатогенів, визначити спектр і частоту виявлення окремих генів
резистентності; оцінити дію різних комбінацій протимікробних препаратів на штами Klebsiella pneumoniae в
умовах in vitro; дослідити синергічну дію антибіотиків на планктонні та біоплівкові форми госпітальних
штамів Klebsiella pneumoniae як епідеміологічно значущого представника ESKAPE патогенів. У цьому
дослідженні проаналізовано мікробіологічні дані, отримані під час рутинного мікробіологічного дослідження
клінічного матеріалу від пацієнтів реанімаційного та хірургічних відділень КНП КОР «Київська обласна
клінічна лікарня» за три часові проміжки: період початку впровадження в лабораторії тестування чутливості
мікроорганізмів до протимікробних препаратів відповідно до рекомендацій EUCAST (2018–2019 рр.), два роки
пандемії COVID-19 (2020– 2021 рр.) та два роки після початку повномасштабного вторгнення РФ і
розгортання активних бойових дій на території України (2022–2023 рр.). За вказаний період (2018–2023 рр.)
мікробіологічному дослідженню підлягало 9523 біологічні зразки (кров, матеріал із хірургічних ран,
спинномозкова рідина, мокрота, промивні води трахеобронхіального дерева, слиз із мигдаликів, сеча,
кишковий вміст), з яких було виділено 6643 бактеріальні ізоляти. Основну увагу під час аналізу приділено
визначенню змін у структурі мікробіоти в різні часові проміжки та дослідженню динаміки
антибіотикорезистентності за різних епідеміологічних умов.

2. The dissertation is dedicated to a retrospective analysis of the prevalence of major pathogens among patients in
a multidisciplinary hospital, the study of local epidemiology of microbial populations, analysis of changes in their
isolation frequency over time, assessment of multidrug-resistant strain detection, determination of key
phenotypic and genotypic resistance markers, and investigation of the impact of antibiotic combinations on both
planktonic and biofilm forms of Klebsiella pneumoniae. The issue of antimicrobial resistance is one of the most
pressing threats to modern medicine, particularly in hospital settings. Of particular concern are hospital-acquired
strains of the so-called ESKAPE pathogens (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter spp.), which effectively evade the action of most
antibiotics used in clinical practice. Studying the prevalence of these pathogens in specific clinical settings and
analyzing their isolation dynamics enables timely responses to epidemiological changes and adjustments in
antibiotic therapy strategies. Local monitoring of antibiotic-resistant microorganisms is also a fundamental
component in forming an accurate and representative epidemiological picture, not only at the institutional level
but also at regional and national scales. The aim of this dissertation is to assess the prevalence of antimicrobial
resistance among hospital-acquired ESKAPE pathogen strains isolated in a multidisciplinary hospital and to
provide an experimental rationale for approaches to overcoming it. To achieve the goal, the following tasks were
formulated: to conduct a retrospective analysis of the prevalence of hospital-acquired ESKAPE pathogen strains in
a multidisciplinary hospital and to investigate the dynamics of changes in their isolation frequency; to isolate
ESKAPE pathogen strains from patients in surgical departments and the intensive care and resuscitation unit of
the Kyiv Regional Clinical Hospital (KNP KOR) and characterize their biological properties; to study the sensitivity
of isolated strains to antibacterial drugs and determine resistance mechanisms using phenotypic methods; to
investigate the molecular-genetic mechanisms of resistance to antimicrobial drugs in the population of gram-



negative ESKAPE pathogens, identifying the spectrum and frequency of detection of specific resistance genes; to
evaluate the effects of various combinations of antimicrobial drugs on Klebsiella pneumoniae strains under in vitro
conditions; to study the synergistic effects of antibiotics on planktonic and biofilm forms of hospital-acquired
Klebsiella pneumoniae strains as an epidemiologically significant representative of ESKAPE pathogens. In this
study, microbiological data obtained during routine microbiological examination of clinical material from patients
in the resuscitation and surgical departments of the Kyiv Regional Clinical Hospital (KNP KOR) were analyzed over
three time periods: the period when the laboratory began implementing microbial sensitivity testing to
antimicrobial drugs in accordance with EUCAST recommendations (2018– 2019), two years of the COVID-19
pandemic (2020–2021), and two years following the start of the full-scale Russian invasion and the onset of active
hostilities in Ukraine (2022– 2023). Over the specified period (2018–2023), 9,523 biological samples (blood, surgical
wound material, cerebrospinal fluid, sputum, tracheobronchial lavage fluid, tonsil mucus, urine, and intestinal
contents) were subjected to microbiological examination, from which 6,643 bacterial isolates were obtained. The
primary focus of the analysis was to identify changes in the microbiota structure across different time periods and
to study the dynamics of antibiotic resistance under varying epidemiological conditions.
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