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Фаголизис заквасочной микробиоты при производстве ферментированных молочных продуктов представляет собой серьезную 
угрозу безопасности и качеству продукции. Сведения о вирулицидной активности коммерческих дезинфицирующих веществ, 
предназначенных для молочной промышленности, более ограниченны по сравнению с антибактериальной активностью, 
и требуют своей актуализации в свете разработки эффективных процедур инактивации фагов на молочных заводах, 
программ нормального и усиленного режимов мойки и дезинфекции на конкретном предприятии против появляющихся 
новых устойчивых фагов. Подходы и выбор ротации биоцидов, включая фагодиагностику, исследования бактериофагов 
различных видов молочнокислых бактерий, также имеют важное значение для разработки более эффективных процедур 
инактивации фагов в лабораториях. Цель литературного обзора – выявление возможности направленных профилактических 
противофаговых дезинфекционных мероприятий на молокоперерабатывающем заводе для дальнейшей разработки 
инструкции по санитарной обработке на предприятиях молочной промышленности. Анализ оригинальных и обзорных статей 
на русском и английском языках был осуществлен с применением ресурсов электронных библиотек и поисковых систем 
eLIBRARY.RU, CyberLeninka, Schoolar Google, Science Direct, PubMed. Выявлено, что, несмотря на значительный прогресс 
в области изучения вирулицидной активности дезинфицирующих средств, остаются нерешенные вопросы, связанные 
с тщательным и регулярным изучением доступных биоцидов против появляющихся новых фагов, с использованием 
системы ротации биоцидов на конкретных предприятиях. Полученные данные могут быть использованы при разработке 
направленных профилактических противофаговых мероприятий на молокоперерабатывающих заводах, при пересмотре 
санитарных правил для предприятий молочной промышленности, разработке инструкции по санитарной обработке 
технологического оборудования и производственных помещений на предприятиях молочной промышленности, а также 
санитарных правил для исследовательских лабораторий, работающих с бактериофагами молочнокислых бактерий.  
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Введение
В молочной промышленности активно применяются 
биотехнологические подходы к производству пище-
вого белка, пробиотиков, пребиотиков, синбиоти-
ков, заквасок и пищевых ингредиентов, ферментных 
препаратов, новых штаммов молочнокислых микро-
организмов, микробных консорциумов с заданными 
биологическими свойствами и оптимальными тех-
нологическими характеристиками [1–3]. На молоч-
ных предприятиях микробиологические показа-
тели продукции могут оказывать влияние на ход 
биотехнологических процессов, инициируя воз-
никновение рисков безопасности производства. 

Бактериофаги – микроскопические существа, спо-
собные размножаться только в бактериальных 
клетках, в строгом смысле не являются живыми, 
однако их относят к «организмам на границе живого» 
или к низшей из существующих на Земле неклеточной 

форме жизни, т. к. они имеют собственный набор 
генетического материала и способны к эволюции 
совместно с бактериями1. На основании проведен-
ных уникальных фундаментальных исследований 
свойств вирусов последние выделены в само-
стоятельное царство Virae, отличающееся от дру-
гих – животных (Animalia), растений (Plantae), простей-
ших (Protista), бактерий (Monera), грибов (Fungi) [4, 5].

Бактериофаги представляют постоянную угрозу про-
цессам ферментации пищевых продуктов [6], кото-
рая особенно возрастает при современной тенденции 
полного использования вторичного молочного сырья 
и концентрации на крупных молокоперерабатываю-
щих предприятиях большого ассортимента фермен-
тированной молочной продукции. Опасным фактором 
фаголизиса является также применение стартовых 
культур многих производителей, не исследованных 
между собой на перекрещивающийся фаготип [7, 8].

УДК 579.69:637.1 https://doi.org/10.21603/1019-8946-2025-5-60

1Вирусы и механизмы возникновения их мутаций [Электронный ресурс]. 
URL: https://cemp.msk.ru/info/articles/virusy-i-mekhanizmy-vozniknoveniya-ikh-mutatsiy/ (дата обращения 17.01.2025).
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При ферментации бактериофаги попадают в воз-
дух, на санитарную одежду и открытые части тела 
персонала, на инвентарь и т. д. С потоками воздуха 
они могут распространиться по всем производ-
ственным помещениям. При недостаточно высо-
ком уровне санитарии и гигиены фаги постоянно 
циркулируют на предприятии и наносят существен-
ный урон качеству и безопасности ферментиро-
ванных продуктов, а также экономике предприя-
тий2. Присутствие генетического материала фагов 
молочнокислых бактерий (МКБ) было обнару-
жено на многих поверхностях, таких как полы, 
стены, лестницы, дверные ручки, офисные столы, 
оборудование, чистящие средства и трубы [9]. 

Дезинфекция является комплексным мероприя-
тием обеззараживания объектов окружающей 
среды и представляет собой специализирован-
ную обработку объекта химическими препара-
тами, обладающими антимикробным действием. 
В целом устойчивость различных видов микро-
организмов к дезинфицирующим агентам возра-
стает в следующем порядке: простейшие, клетки 
эукариот, вегетативные клетки прокариот, грибы 
рода Aspergillus, грибы-дерматофиты, микобакте-
рии туберкулеза, споры прокариот, прионы. Многие 
вирусы относят к среднеустойчивым, между вегета-
тивными прокариотами и грибами рода Aspergillus3. 
Место бактериофагов МКБ в этом ранге не опре-
делено. Биоциды, используемые в пищевой про-
мышленности и протестированные против фагов, 
можно разделить на две группы: те, которые исполь-
зуются для обработки небольших поверхностей 
в лабораторных условиях, в том числе в лабора-
ториях фагодиагностики, и те, которые применя-
ются в производственных условиях. Свойства 
некоторых дезинфицирующих веществ в отноше-
нии конкретных видов микроорганизмов, в том 
числе против вирусов, приведены в приложении 
А1 ГОСТ ISO 7218-2015. В лабораториях рекомен-
дуют применять против вирусов гипохлориты, 
спирты, формальдегид, глутаральдегид, йодофоры 
(ГОСТ ISO 7218-2015). Четвертичные аммониевые 
соединения также широко используются в лабора-
торных условиях как противофаговые средства [10]. 
Однако МР 3.5.2431-08 «Изучение и оценка вирули-
цидной активности дезинфицирующих средств» 
не распространяются на бактериофаги МКБ. 

Методы оценки активности дезинфицирующих 
средств по Р 4.2.3676-20 «Методы лаборатор-
ных исследований и испытаний дезинфекци-
онных средств для оценки их эффективности 
и безопасности» также не предусматривают испы-
таний с применением тестовых фагов, лизиру-
ющих стартовые молочнокислые культуры.

Знания об инактивирующей активности дезин-
фицирующих средств против МКБ, применяемых 
в молочной промышленности, могут способство-
вать как появлению более эффективных компози-
ционных биоцидов против появляющихся на пред-
приятиях новых фагов, так и выбору эффективных 
систем ротации биоцидов на конкретном предприя-
тии. В связи с этим целью исследования было про-
ведение литературного обзора, раскрывающего воз-
можности дезинфекционных и профилактических 
противофаговых мероприятий на молокоперераба-
тывающих заводах, выявление факторов, влияю-
щих на вирулицидную активность дезинфицирую-
щих средств против фагов МКБ и вытекающих из них 
основных и дополнительных к стандартной дезинфек-
ции рекомендаций для молочной промышленности. 

2Сорокина, Н. П. О фаговой ситуации на молокоперерабатывающих предприятиях. [Электронный ресурс]. 
URL: https://www.milkbranch.ru/publ/view/247.html (дата обращения 17.01.2025).
3Федеральные клинические рекомендации по выбору химических средств дезинфекции и стерилизации для использования 
в медицинских организациях / Н. В. Шестопалов [и др.]. – М.: Ремедиум Приволжье, 2015. – 56 с.

Источник изображения: freepik.com

https://ru.freepik.com/free-photo/representation-microorganisms-concept_36488179.htm#fromView=search&page=1&position=0&uuid=9090e97c-f45e-4255-bade-578bdbca1ceb&query=Бактериофаги
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Результаты обзора могут быть использованы 
для дальнейшей разработки инструкции по сани-
тарной обработке технологического оборудования 
и производственных помещений на предприятиях 
молочной промышленности, а также санитарных 
правил для исследовательских лабораторий, рабо-
тающих с бактериофагом МКБ. Новизна исследова-
ния заключается в определении места фагов МКБ 
в существующей системе классов и рангов устой-
чивости микроорганизмов к дезинфицирующим 
средствам, дополнении рекомендаций для отече-
ственной молочной промышленности к стандарт-
ной дезинфекции на основе современного ана-
лиза мирового опыта в области исследования 
эффективности биоцидов против бактериофагов.

Объекты и методы исследования
Объект исследований – оригинальные и обзорные 
статьи на русском и английском языках за период 
2000–2025 гг. Методология исследований пред-
ставляла собой поиск в базах данных электрон-
ных библиотек eLIBRARY.RU, CyberLeninka, Google 
Scholar, ScienceDirect, PubMed с использованием 
ключевых слов: бактериофаги, bacteriophage, фаги 
молочнокислых бактерий, phage Lactic acid bacteria, 
химическая устойчивость бактериофагов молоч-
нокислых бактерий chemical resistance of lactic acid 
bacteria bacteriophages, дезинфицирующее сред-
ство, sanitizer disinfectant, биоцид, biocide, вирули-
цидная активность биоцидов, virucidal activity of 
biocides, пероксиуксусная (надуксусная) кислота, 
peroxyacetic (peracetic) acid, четвертичные аммо-
нийные соединения, quaternary ammonium cation.

Результаты и их обсуждение 
Наиболее подробно метод исследования актив-
ности биоцидов против фагов молочнокислых 
бактерий (МКБ) описан в работе, выполненной 
в 2017 г. рамках международного сотрудничества 
(Ирландия, Италия, Германия, Нидерланды) [11].

В работе применялись общенаучные приемы ана-
лиза проблемы использования биоцидов против 
бактериофагов МКБ: описание, индукция, сравне-
ние, абстрагирование, дедукция, аналогия и обоб-
щение различных подходов, возможностей приме-
нения биоцидов для поддержания их безопасного 
уровня бактериофага с целью контроля фаговой 
ситуации на молокоперерабатывающих предприя-
тиях, в лабораториях фагодиагностики МКБ, при раз-
работке гигиенических требований к персоналу. 

Химические способы предупреждения фаголи-
зиса культур стартовых заквасок МКБ на молоч-
ных предприятиях имеют важное значение. 
Дезинфицирующее средство для молочной про-
мышленности должно соответствовать опре-
деленным критериям приемлемости, таким как 
эффективность, в том числе пролонгирован-
ная; низкая стоимость; антимикробная актив-
ность; биоразлагаемость и отсутствие коррози-
онной агрессивности для оборудования; простота 
применения, в том числе для обработки инвен-
таря, стен, полов производственных помещений, 
других поверхностей, дезинфекции воздуха.

В отсутствие бактерии-хозяина единичные 
фаги годами могут сохраняться в производ-
ственной среде и вступать в репродукционный 
цикл репликации своей ДНК, быстро накапли-
ваясь в больших количествах, при использова-
нии в стартовой культуре гомологичных штам-
мов вызывать их фаголизис. Бактериофаги 
могут находиться даже в производственном 
холодильнике. При температуре 4 °C, в которой 
не развиваются МКБ, в течение 15 мес. инфек-
ционность фагов уменьшилась всего на 80 %, 
а при –20 и –80 °C примерно на 30 % [12].

Бактериофаги могут быть обнаружены даже 
в растворах биоцидов. Для ликвидации фага 
дезинфекция необходима после каждой 
мойки оборудования, при этом эффективность 
инактивации бактериофагов является важ-
ным критерием выбора биоцидов [13] и отно-
сится к составляющей разработки химиче-
ских способов борьбы с бактериофагом [14]. 
В Европе дезинфицирующие средства дол-
жны продемонстрировать способность 
снижать количество фагов по крайней мере 
на 4 log в рекомендуемых условиях испы-
таний, прежде чем их можно будет считать 
пригодными для инактивации фагов [11]. 

Существует и другой подход, более подходящий 
для практического обоснования выбора дезин-
фицирующих средств для стандартной дезинфек-
ции и для условий усиленного варианта контроля 
за бактериофагом. Так, за летальную концентра-
цию биоцида международной группой исследо-
вателей фагов МКБ предложено принять концен-
трацию, необходимую для полного устранения 
обнаруживаемых бактериофагов за определен-
ное время (усиленный вариант контроля) [11]. 
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Также может быть определена сублетальная кон-
центрация, при которой наблюдается по край-
ней мере снижение на три порядка эффективно-
сти бляшкообразования (БОЕ) для большинства 
фагов при конкретных для данного биоцида воз-
можных условиях (стандартная дезинфекция). 

С помощью филогенетического анализа проде-
монстрировано, что различные биоциды нацелены 
на разные области структуры фага и что устойчи-
вость к биоцидам скорее обусловлена не неболь-
шими точечными различиями между фагами, 
а накоплением особенностей и различий между 
устойчивыми и более восприимчивыми фагами [11].

К наиболее эффективным в отношении бактерио-
фагов дезинфицирующим средствам для про-
мышленного применения относят такие, в составе 
которых содержатся уксусная и надуксусная (пер-
уксусная) кислоты (НУК) [8, 10]. Производители био-
цидов, как правило, рекомендуют использовать 
НУК для промышленной дезинфекции в концентра-
ции не выше 0,15 % [7, 9]. Достоинством НУК счи-
тается широкий спектр активности против фагов 
МКБ разных видов, при этом присутствие органи-
ческих веществ, по мнению D. M. Gugliemotti et al., 
практически не снижает активности биоцида [10]. 

При 40 °C НУК 0,015–0,15 % быстро инактивировала 
суспензии лактофагов (количество вирусов ниже пре-
дела обнаружения < 10 БОЕ/мл) после 5 мин обра-
ботки [15–21]. НУК оказывает свое действие через 
гидроксильный радикал (OH–), который реагирует 
с любым окисляемым соединением, повреждая 
практически любой вид макромолекулы, связанной 
с микроорганизмом, и в конечном итоге приводя к его 
гибели. Во время инактивации бактериофага дости-
гается полный разрыв нуклеиновой кислоты [10].

НУК имеет несколько марок, отличающихся коли-
чественным составом [23], но в цитируемых выше 
исследованиях не приведен точный состав над-
уксусной кислоты. НУК кроме перекиси водорода 
может содержать 2–3 функциональных (иногда 
катализирующих) компонента. Кроме того, в раз-
личных исследованиях [11, 20] было продемон-
стрировано, что воздействие НУК 0,015 % на бак-
териофаги МКБ является более эффективным, 
чем НУК 0,15 % другого производителя [20]. 

Все фаги полностью потеряли активность 
при воздействии 0,015 % НУК менее чем 
за 1 мин при комнатной температуре [11]. 

Такие противоречивые данные, вероятно, обуслов-
лены разным количественным химическим соста-
вом биоцидов у разных производителей (% пер-
оксида водорода в НУК и других компонентов), что 
не указано в протоколах исследований, т. к. зача-
стую это является коммерческой тайной про-
изводителя, а также обусловлено различиями 
в биоцидной устойчивости конкретных объектов 
исследования – тестовыми фагами и другими вариа-
тивными условиями экспериментов. Концентрация 
НУК 0,15 % при 20–40 °C в течение не менее 1 мин 
в некоторых случаях может быть отнесена к стандарт-
ному процессу дезинфекции [7, 22]. В случаях фаголи-
зиса частоту обработки и дозировки дезинфицирую-
щего средства рекомендуют увеличить в 2 раза [7]. 

В соответствии с «Инструкцией по санитар-
ной обработке оборудования, инвентаря и тары 
на предприятиях молочной промышленно-
сти» 1998 г., разработанной специалистами сек-
тора санитарной обработки оборудования, 
а также рекомендациями производителей мою-
щих средств на ее основе, было предложено про-
водить разборку и мойку вручную молокоочи-
стителей, сепараторов и другого оборудования 
не реже 1 раза в мес. Механизированный спо-
соб мойки наружных поверхностей оборудования, 
потолков, стен и полов предусматривает исполь-
зование «пеногенераторов», а для поверхностей 
автоматов розлива и фасовки – «пенных пушек» 
с дезинфицирующим средством4.

Дезинфектант Oxi-D (НУК 3–7 %; уксусной кис-
лоты 15–40 %; перекиси водорода 5–10 %; 
L-октансульфоновой кислоты натриевой соли 3–7 %; 
октановой кислоты 1–5 %) был наиболее эффек-
тивным биоцидом против всех испытанных 
фагов, его эффективность была взята в каче-
стве эталона против бактериофагов МКБ [13].

Поскольку уксусная и надуксусная кислоты относятся 
к летучим соединениям, то необходимо строго контро-
лировать их концентрацию в поступающих дезинфи-
цирующих средствах и их рабочих растворах, кото-
рые готовят непосредственно на предприятии [14]. 

4Инструкция по санитарной обработке оборудования, инвентаря и тары на предприятиях молочной промышленности 
[Электронный ресурс]. URL: https://polygran.nethouse.ru/static/doc/0000/0000/0223/223840.cffmbrfkxm.pdf (дата обращения 17.01.2025).
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Бактериофаги способны мутировать, давая 
вирионы, устойчивые к первоначально сублеталь-
ным дозам биоцида [13]. Таким образом, рекомен-
дация использования дезинфицирующих средств 
только на основе НУК может привести к появле-
нию на молокоперерабатывающем предприятии 
устойчивых к этому биоциду мутантных фагов. 

Описаны также случаи, когда использование тех 
или иных биоцидов на молочных заводах может спо-
собствовать появлению ситуации, в которой необ-
ходимы альтернативные стратегии дезинфекции, 
обоснованная ротация дезинфицирующих средств.

Эффективность дезинфицирующих средств про-
тив бактерий, дрожжей, плесени, включая пато-
гены, обычно хорошо документирована в спе-
цификациях поставщиков, но информация 
об эффективности против фагов недоступна. 

В открытых информационных источни-
ках, цитируемых ниже, описаны исследова-
ния по изучению инактивирующей активно-
сти против фагов МКБ, следующих химических 
веществ (кроме НУК) и их композиций:
• четвертичные аммониевые соединения (ЧАС): 
аммония алкилдиметилхлорид, бензалкония 
хлориды (группа ЧАС, получаемая кватерниза-
цией третичных аминов бензилхлоридом) и др.; 
• моноперсульфат калия;
• моющие средства гидроксид натрия, неор-
ганические и органические кислоты с исполь-
зованием других биоцидов совместно; 
• пероксид водорода;
• поливинилпирролидон-йод (ПВП) – комплекс-
ное соединение йода с поливинилпирролидоном;
• хлорокислительные антисептики: 
гипохлорит натрия, хлорит натрия, 
дихлоризоцианурат натрия и др.;
• перкарбонат натрия – кристаллосольват кар-
боната натрия и пероксида водорода;
• бром-хлор-диметилгидантоин;
• спирты;
• ультрафиолетовое (УФ) излучение и др.

Четвертичные аммониевые соединения (ЧАС) давно 
используются в качестве дезинфицирующих поверх-
ностно-активных веществ [9]. ЧАС являются, по мне-
нию некоторых исследователей, одним из наиболее 
эффективных дезинфицирующих средств против 
бактериофагов МКБ как среди чистых соедине-
ний, так и среди коммерческих смесей [22, 24, 25]. 

Полная инактивация фаговых препаратов 
была достигнута при концентрации четвер-
тичного аммония в концентрации 200 частей 
на миллион (или 0,002 %) за 15 с [26].

Бензалкония хлорид – четвертичное аммониевое 
соединение, был наиболее эффективным чистым 
соединением в документированном исследова-
нии [11] и привел к полному устранению обнаружи-
ваемых фагов при концентрации 0,1 % через 30 мин. 
Сублетальная концентрация для этого соединения 
составила 0,08 % и вызвала снижение титра фагов 
по крайней мере на 4 log для большинства фагов 
(рис. 1а), при этом обнаружен один фаг (G), про-
явивший существенную устойчивость, снизив титр 
менее, чем на 2 log после 30 мин воздействия. 

Однако позже Sanitizer D (биоцид на основе ЧАС, содер-
жащий дополнительно этанол, 10 %; диглюконат хлор-
гексидина, 10 %; бромид тетрадецилтриметиламмония, 
< 1 %) оказался неэффективным в исследованных кон-
центрациях, даже за пределами значений, предложен-
ных поставщиком дезинфицирующего средства [13]. 
Цетилтриметиламмоний бромид из класса алифати-
ческих четвертичных аммониевых соединений также 
показал невысокую активность против фагов [27]. 

Эти факты показали, что не все биоциды на основе 
ЧАС подходят для инактивации молочных фагов. 

Рисунок 1. Инактивация девяти бактериофагов при обработке:  
а) бензалкония хлоридом 0,08 %; б) 0,1 % раствором 
дезинфектанта на основе гидроксида натрия
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P. I. Priya et al. протестировали соединения бензал-
кила, додецила, диоктила и октилдецилдиметилам-
мония и обнаружили, что в целом ЧАС с более корот-
кой длиной алкильной цепи, т. е. более гидрофильные 
соединения, были более ингибирующими [28].

В литературе есть данные о снижении выживае-
мости микроорганизмов на поверхностях, контак-
тирующих с пищевыми продуктами, с помощью 
распыляемого полимеризованного четвертич-
ного аммониевого соединения [29], для фагов 
МКБ таких опубликованных данных нет. 

Рост обеспокоенности относительно остатков 
ЧАС в цепочке производства молока и молоч-
ных продуктов [30] может служить основанием 
для осторожного подхода применения этого био-
цида. Кроме того, ЧАС не проявляют спороцид-
ной активности, избирательно и только в высо-
ких концентрациях инактивируют гидрофильные 
вирусы, не эффективны по отношению к микобак-
териям и др., и в целом, не рекомендуются для при-
менения в пищевой промышленности5. Является 
актуальным производство ЧАС с высокой селек-
тивностью, применение стратегий, основанных 
на молекулярной самосборке, введении биосо-
вместимых элементов для снижения токсического 
побочного эффекта и повышения способности 
ЧАС к самосборке для поддержания высокой анти-
микробной и противовирусной активности, в том 
числе применительно к молочной промышленно-
сти [30]. ЧАС нового поколения относятся к биораз-
лагаемым поверхностно-активным веществам. 

Биоцид с окислителем моноперсульфат калия 
оказался неэффективным в концентрациях, реко-
мендованных поставщиком [11]. Гидроксид натрия 
считается моющим средством и только в ком-
позиции с другими биоцидами (с гипохлоритом 
натрия и др.) – дезинфектантом. Смесь, содер-
жащая 30–60 % гидроксида натрия, при рекомен-
дуемой производителем концентрации ее при-
менения 0,5–2 %, в исследованиях [11] показала 
эффективность против фагов МКБ в концентра-
ции ниже, рекомендуемой производителем, – 0,1 % 
(или менее 0,06 % по гидроксиду натрия). 

В другом исследовании фаги были быстро инакти-
вированы 0,2 % гидроксидом натрия, а также высо-
кими концентрациями молочной кислоты (2,7 %) [21]. 

При этом кислоты, как и щелочи, способствуя 
сдвигу рН, могут усиливать противофаговый 
эффект многокомпонентных дезинфектантов. 

После инкубации бактериофагов в кислой среде 
с рН = 3 в течение 30 мин не обнаруживались 
вирулентные формы фага, однако при рН = 10 
в течение такого же времени вирулентность сни-
зилась только на величину чуть больше 20 % 
по сравнению с нейтральной средой [12].

Исследования моюще-дезинфицирующего сред-
ства на основе гидроксида натрия D. Sanitizer  [11], 
подтвердившие выводы об эффективности гидр-
оксида натрия как вирулицидного агента совместно 
с другими компонентами (рис. 1б), продемонстри-
ровали также сильные повреждения фагов раз-
личного характера (рис. 2). Другое дезинфициру-
ющее средство, содержащее 5–10 % гидроксида 
натрия, 2–5 % гипохлорита натрия, устранило все 
обнаруживаемые фаги при концентрации 0,15 %, 
что намного ниже рекомендаций производителя.

Кроме молочной кислоты [21] против бактериофа-
гов МКБ испытывались кислоты: азотная, фосфор-
ная и др. в различных сочетаниях и в композиции 
с другими биоцидами. При обработке фагов кислот-
ным антисептиком (30 % азотной кислоты, 5 % орто-
фосфорной кислоты) значительные уровни инфек-
ционных фагов были обнаружены после обработки 
в концентрации и экспозиции, превышающей реко-
мендованную поставщиками [11]. Бактериофаги, 
инфекционные для Leuconostoc, были полностью 
инактивированы через 2 мин фосфорной кисло-
той с поверхностно-активным веществом – эток-
силированным нонилфенолом 0,8 % при 25 °C [28].

5Федеральные клинические рекомендации по выбору химических средств...

Рисунок 2. Микроэлектронные фотографии, демонстрирующие 
биоповреждения фагов с отрывом хвостовой части при 
использовании: а) 0,1 % средства на основе гидроксида натрия; 
б) 0,5 % средства на основе гидроксида натрия, с возможным 
протеином-лентой, оставшимся после деградации основного 
белка хвоста, указанного красной стрелкой [11]

а б
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Фаги являются биоколлоидами, и их поверхност-
ный заряд зависит от pH в полярных средах, а заряд 
раствора суспензии фага относительно их изоэлек-
трической точки влияет на их электростатические 
взаимодействия, на их подвижность, химическую 
устойчивость. Из-за экстремальных значений pH 
(значения pH < 2 и > 12) дезинфицирующих средств 
со щелочами или кислотами, их инактивирующая 
способность может быть обусловлена не только 
их компонентами, но и самим значением pH [13, 32].

Перекись водорода в чистом виде проявила себя 
как менее эффективное вирулицидное средство 
и требовала высокой концентрации и длительного 
времени выдержки, чтобы вызвать полную инак-
тивацию всех тестируемых фагов. Однако у боль-
шинства фагов наблюдалось снижение титра 
на 3–5 десятичных логарифма при 14 % концен-
трации пероксида водорода через 30 мин [11].

Поливинилпирролидон-йод (ПВП) представляет 
собой комплекс йодофора, содержащий приблизи-
тельно 9–12 % доступного йода в форме раствори-
мого порошка. Для достижения полной инактивации 
всех репрезентативных фагов требовалась кон-
центрация 4 % ПВП. Было обнаружено, что один фаг 
лактококков с изометрической головкой устойчив 
к 3 % ПВП  с уменьшением менее чем на один лога-
рифм, однако все другие исследованные 35 фагов 
были устранены в течение 20 мин. ПВП не обла-
дает коррозионным действием. Биоповреждения 
фагов под действием ПВП представляли собой, 
возможно, отрыв базальных пластин и повре-
ждение ДНК (рис. 3) [11]. Интересно, что в этом же 
исследовании, в котором ПВП в виде 4 % рас-
твора проявил себя как эффективное противо-
фаговое средство, коммерческое промышленное 
дезинфицирующее средство на его основе ока-
залось неэффективным в концентрациях, в том 
числе за пределами значений, рекомендован-
ных поставщиком. Это еще одно свидетельство 
того, что не указанные в протоколах исследова-
ний компоненты коммерческой тайны произво-
дителя могут снижать эффективность биоцида.

Хороший ингибирующий эффект был получен с помо-
щью гипохлорита натрия в фосфатном буфере 
при его концентрации от 0,01 до 0,03 % и рН 7 [15], 
однако наблюдался слабый эффект для фагов типа 
936 даже при 0,08 % гипохлорита натрия [21]. Были 
выявлены значительные различия в устойчивости 
к действию биоцида среди разных групп фагов. 

В исследовании, проводимом в присутствии 
питательной среды, существенный эффект про-
тив лактофагов получен только при концентра-
ции гипохлорида натрия от 0,2 до 0,5 % [26]. 

Фагу Lacticaseibacillus casei (прежнее название 
Lactobacillus casei) требовалось 0,07 % гипохло-
рита натрия в течение 30 мин для достижения пол-
ной инактивации [20]. Кроме того, была протести-
рована эффективность инактивации гипохлоритом 
натрия фагов Leuconostoc, для инактивации наи-
более чувствительных фагов требовалось 0,06 % 
в течение 30 мин, в то время как для достижения 
полной инактивации наиболее устойчивых фагов 
требовались концентрации от 0,14 до 0,16 % [31]. 
Для фагов термофильного стрептококка гипо-
хлорит натрия (0,01 % активного хлора) оказался 
эффективным, частицы фага не были обнару-
жены после 5 мин обработки [31]. Кроме того, пол-
ная инактивация достигалась в присутствии 0,01 
и 0,02 % гипохлорита натрия по активному хлору 
в течение 30 мин для фагов лактобацилл [13].

Экстремальные концентрации гипохлорита натрия 
(от 0,2 до 0,5 %) потребовались для снижения на 6 
и 7 порядков начальных концентраций лактококко-
вых фагов, при этом биоцид был разбавлен в буль-
оне M17. Необходимость использования высоких 
концентраций могла быть обусловлена окисли-
тельным эффектом гипохлорита натрия [33].

Рисунок 3. Микроэлектронные фотографии, демонстрирующие 
биоповреждения фагов при использовании ПВП: 
а) контрольный образец, без обработки ПВП;
б) 1 % ПВП с точкой разрыва хвоста, указанной красной стрелкой; 
в) 1 % ПВП с возможной ДНК фага, указанной красной стрелкой; 
г) 1 % ПВП с возможными отрывами базальных пластин, 
показано красными стрелками [11]
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Очень высокие концентрации гипохлорита 
натрия (0,8 % в течение 30 мин), которые были 
необходимы для инактивации некоторых фагов 
Lb. casei, Lacticaseibacillus paracasei (прежнее назва-
ние Lactobacillus paracasei), Lactiplantibacillus plan-
tarum (Lactobacillus plantarum) позволили иссле-
дователям сделать вывод, что этот биоцид 
может быть использован для инактивации таких 
фагов только в лабораторных условиях [10].

Окислитель перкарбонат натрия (0,02 и 0,05 %) 
был эффективен только после длительного вре-
мени контакта (15 мин) [10]. Этанол, изопропа-
нол, перкарбонат натрия, хлорит натрия и дихлор-
изоцианурат натрия оказались неэффективными 
агентами против репрезентативных фагов с изо-
метрической головкой, при этом наблюдалось 
снижение менее чем на 1 log через 30 мин экс-
позиции при всех исследованных концентра-
циях [13, 21]. Перкарбонат натрия также оказался 
неэффективными средствами против коллек-
ции фагов с изометрической головкой [11, 21].

Влияние бромхлордиметилгидантоина (BCDMH), 
обычно используемого в качестве дезинфициру-
ющего средства для воды, в концентрации 0,01 % 
в присутствии 1 % молока показало себя доста-
точно вирулицидным. Через 2 мин воздействия 
титр фагов St. thermophilus снизился примерно 
на 4 логарифмических порядка, что свидетель-
ствует об эффективности BCDMH [13], однако этот 
биоцид не разрешен в пищевой промышленности 
и может быть применен только в лаборатории.

Спирты (этанол и изопропанол) слабо влияли 
на активность против многих фагов МКБ. Раствор эта-
нола в концентрациях 75 и 100 % давали значимую 
инактивацию фагов Leuconostoc, в то время как более 
низкие концентрации (10 и 50 %) не проявили значи-
тельных эффектов [16, 27]. В некоторых случаях кон-
центрация этанола 75 % была самой эффективной, 
полная инактивация достигалась в течение 5–15 мин 
обработки, фаговых частиц (< 10 БОЕ/мл) не было 
обнаружено за исключением отдельных фагов [16]. 
В другом исследовании [15] выявлены бактериофаги 
МКБ, для частичной инактивации которых (на 3,2 лога-
рифмических порядка) обработка 75 % этанолом была 
достаточна в течение 45 мин. Изопропанол (50 и 100 %) 
позволял получить неопределяемое количество 
фага через 15 мин, для некоторых фагов он не ока-
зывал влияния на жизнеспособность. Два тест-фага, 
специфичных для Lb. helveticus, были полностью 

инактивированы 50 и 100 % изопропанолом соответ-
ственно в течение 5 мин, тогда как полная инактива-
ция третьего была достигнута в присутствии 100 % 
изопропанола через 45 мин [33]. Антибактериальное 
свойство спиртов в основном обусловлено измене-
ниями в липидной фракции плазматической мем-
браны, по причине отсутствия которой фаги более 
устойчивы к воздействию спиртов, чем бактерии [10].

Применение композиционных растворов, содер-
жащих смесь биоцидов, в некоторых случаях про-
демонстрировало синергетический эффект, было 
более эффективным против фагов МКБ, а в неко-
торых, как было показано исследованиями [11, 13], 
уменьшало ожидаемую эффективность.

Несколько работ выявили защитный эффект орга-
нических соединений на инактивацию фагов. 
Например, для снижения инфекционности фагов 
на 6 логарифмических порядков в течение 15 мин 
в отсутствие органических соединений требо-
валось воздействие 0,56 % гипохлорита натрия 
при комнатной температуре. Однако для получе-
ния той же инактивации (аналогичное снижение, 
температура и время контакта, что и при инакти-
вации в отсутствие органических соединений), 
требовались концентрации 1,4 и 3,2 %, в присут-
ствии сыворотки и молока соответственно [13].

К химическим способам борьбы с бактериофагами 
относят также обработку биоцидами воздуха [28]. 
Уровень загрязнения воздуха на молокоперерабаты-
вающем заводе может достигать 108 БОЕ/м3 [5, 34]. 
Брызги жидкости и перемещение воздуха вокруг 
чанов и других загрязненных поверхностей при-
водят к образованию аэрозолей, которые оста-
ются в воздухе в течение длительного времени 
и считаются основным путем распростране-
ния фагов на молочных заводах [13, 32].

Дезинфекция воздуха производственных поме-
щений реагентами с использованием выше-
названных биоцилов с помощью фумигаци-
онных установок, генераторов тумана может 
производиться как силами молокоперераба-
тывающего предприятия, так и с привлечением 
сотрудников Центров государственного сани-
тарно-эпидемиологического надзора [8]. 

Тема «фаги молочнокислых бактерий», химические 
и физические способы их инактивации широко осве-
щалась в течение последних 25 лет, при этом и суще-
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ственно эволюционировали методы определения 
фагов с использованием молекулярно-биологи-
ческих исследовательских инструментов, однако 
микробиологические способы при фаговом мони-
торинге не утратили своего значения и остаются 
актуальными [35]. В исследованиях с лаборатор-
ным определением бактериофагов микробиологи-
ческими способами, в целом может быть исполь-
зован более широкий спектр биоцидов, включая 
те, которые не применимы по некоторым критериям 
для молочной индустрии, например спирты, ПВП, 
BCDMH, перкарбонат натрия, рассмотренные выше.

Исследования такого характера должны про-
водиться с соблюдением правил [36]:
• работы, связанные с определением бак-
териофагов, должны проводить сотруд-
ники, не контактирующие с заквасками;
• посуду с питательными средами (на которых про-
водят определение бактериофага), а также исполь-
зованные в работе пипетки и прочие инструменты 
перед мойкой обеззараживают стерилизацией 
в автоклаве при 121 ± 1 °С в течение 1,2 ± 0,2 ч;
• по окончании работ с бактериофагом необ-
ходимо рабочее место тщательно продезинфи-
цировать эффективным против бактериофага 
биоцидом с достаточной концентрацией и экс-
позицией, атмосферу рабочего помещения под-
вергнуть УФ-обработке в течение 45 ± 15 мин 
при дозе облучения не менее 2,5 Вт/м3;
• микробиологический бокс, в котором прово-
дятся исследования бактериофага, должен быть 
отделен предбоксником (санитарной зоной) 
и иметь отдельную систему вентиляции с бак-
терицидным фильтром, так называемая воз-
душно-тепловая завеса будет мало эффективна 
без применения материала такого типа, кото-
рый обладает эффектом «самостерилизации».

К таким материалам «самостерилизации» отно-
сятся, например, углеродные нанотрубки (УНТ) [37]. 
УНТ представляют собой графеновые однослойные 
(SWNT – одиночная трубка), либо многослойные 
(MWNT – несколько упакованных трубок) листы. 
УНТ с использованием микропористой мембраны 
на основе поливинилиденфторида при испыта-
ниях модельного бактериофага диаметром 27 нм 
показали полное удаление частиц бактерио-
фага, удаляя 107 вирусных частиц на 1 мл [38]. 
Двойной фильтр показал более высокие резуль-
таты, чем однослойный фильтр, и эффективность 
против широкого спектра бактериофагов [39]. 

Поскольку результаты показали, что ДНК лактокок-
ковых фагов были извлечены в вентиляции без нано-
фильтра с каждым пробоотборником, совершен-
ствование системы вентиляции на молочном заводе 
является одним из критических параметров для над-
лежащего контроля за распространением фагов [1, 40]. 

Дополнительно может быть применено 
УФ-излучение (200–280 нм), которое обла-
дает высокой бактерицидной эффективно-
стью против широкого спектра микроорга-
низмов, включая бактериофаги [41, 42].

Наиболее эффективно УФ-обеззараживание 
воздушной среды при длине волны 265 нм, 
являющейся пиком поглощения ультрафио-
лета ДНК микроорганизмами, бактериофа-
гами, при этом последние подвергаются обра-
зованию пиримидиновых димеров в ДНК. 

Было также обнаружено, что УФ-обработка 
для микробной инактивации оказывает эффект, 
эквивалентный термической пастеризации, не ока-
зывая или оказывая незначительное влияние 
на качественные характеристики молочных про-
дуктов [43–45]. Таким образом, УФ-обработка 
может служить не только для дезинфекции воздуха, 
но и дополнением к тепловой или химической инак-
тивации фагов в молочной сыворотке, на полу про-
изводственных помещений и других поверхностях. 
УФ-излучение 280–315 нм инактивирует клетки так же, 
как и УФ-обработка 200–280 нм, но повреждает 
белки / ферменты, поскольку соответствует  пику 
поглощения белков. Ультрафиолет 315–400 нм инак-
тивирует клетки за счет генерации активных форм 
кислорода, которые повреждают липиды и белки 
клеточной мембраны, ферменты и ДНК [41, 42].
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В исследовании, проведенном в Дании, на примере 
двух фагов P680 и P008 выявлена гетерогенность 
по отношению к УФ-обработке [43]. Согласно дру-
гому исследованию [44], фаги с наименьшими раз-
мерами генома являются наиболее устойчивыми 
к УФ-излучению. Удалось достичь снижения на 3–5 
порядков исходной популяции P680 и P008 в вод-
ной суспензии (рис. 4) [43]. В этом исследовании 
толщина обрабатываемого слоя сыворотки состав-
ляла 10 мм, доза УФ-излучения – 17 мДж/см2 [43]. 
Результаты продемонстрировали, что среди 
265 нм, 285 нм и 365 нм светодиоды, излучаю-
щие при 265 нм, достигли самой высокой инак-
тивации фагов при схожих дозах УФ-излучения. 
Воздействие 365 нм практически не уменьшало 
популяцию фагов. Интересно, что иногда наблюда-
лось больше выживших, устойчивых к УФ-излучению 
фагов при повторном воздействии УФ-излучения, 
что указывает на потенциальный отбор для более 
устойчивых к нему субпопуляций [43].

На предприятиях зарубежной и отечественной 
молочной промышленности против бактериофа-
гов применяют УФ-обработку, фотокатализ6 [46, 44]. 
Фотокатализ предусматривает использование 
не только УФ, как в УФ-рециркуляторах, но и фото-
каталитических элементов с определенными ката-
лизаторами. Индукция фотолитической реакции, 

генерирующей высокоокисляющие виды при воз-
действии ультрафиолетового света [18] показала, 
что два фага типа 936 полностью уничтожаются 
в течение 120 и 60 мин. Кинетика инактивации 
ультрафиолетовым излучением показала, что 
фаг с кольцевой ДНК был более чувствительным 
к УФ, а с линейной ДНК - более устойчивым [46]. 
Исследование также продемонстрировало, что 
требуемые уровни облучения не оказывают нега-
тивного влияния на здоровье человека. При пра-
вильной конструкции, УФ-рециркуляторы, или бак-
терицидные фотокаталитические облучатели 
закрытого типа могут постоянно быть вклю-
ченными на перерабатывающем предприятии 
для уменьшения общего количество фагов и мини-
мизации распространения фагов между поверх-
ностями, персоналом и по воздуху. Облучение, 
допустимое в отсутствии людей, может быть 
использовано в нерабочее время с последую-
щим включением вытяжной вентиляции [46, 44].

Однако у фагов, инактивированных ультрафио-
летовым излучением, была подтверждена фото-
реактивация. Этот светозависимый механизм, 
опосредованный ферментом фотолиазой, позво-
ляет эффективно восстанавливать способность 
фага к заражению бактериального хозяина и раз-
множению в течение нескольких часов после 
УФ-обработки различными типами ламп [44].

Необходимы дальнейшие исследования в этой обла-
сти, чтобы определить оптимальные условия для про-
изводства безопасной ферментированной молоч-
ной продукции с точки зрения комбинированного 
использования химической и физической инактива-
ции бактериофага в молочной промышленности [48].

НУК в ранее рекомендуемой концентрации 
0,015–0,040 % не обладает летальным эффектом 
при экспозиции 60 мин при комнатной темпера-
туре, по крайней мере к некоторым бактериофагам 
с изометрической головкой [22]. Открыты также 
фаги, НУК для которых в самой высокой исполь-
зованной концентрации (0,45 %) привела только 
к сокращению фага на четыре порядка в тече-
ние 60 мин [48]. Любое дезинфицирующее сред-
ство будет менее эффективным, если дезинфици-
руемые поверхности не очищены или сохранились 
клетки бактерий, живущие в биопленке [49]. 

Рисунок 4. Инактивация УФ-излучением фагов, 
представленная как потеря инфекционности в lg (N0/N), 
где N0 – БОЕ/мл контрольных образцов, а N – БОЕ/мл образцов, 
подвергнутых воздействию УФ-излучения [43] 

6Применение УФ-оборудования для обеззараживания воздуха и поверхностей на предприятиях молокоперерабатывающей 
промышленности [Электронный ресурс]. URL: https://www.milkbranch.ru/publ/view/1009.html (дата обращения 17.01.2025).

Примечание: pH 5,5 (сплошная линия) и pH 7,0 (пунктирная линия)  
для фага P680 (устойчивый к нагреванию фаг: синий цвет)  
и фага P008 (чувствительный к нагреванию фаг: оранжевый цвет) 
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При механизированном способе санитарной обра-
ботки в пищевой промышленности нанесение 
дезинфицирующего раствора на поверхности тех-
нологического оборудования, полов, стен и т. д. 
рекомендуется путем распыления из установок 
Р3-ФДМ, УДП-М, импортных установок высокого 
давления, краско- или гидропультов, моечной уста-
новки ЦКБ-1112 машинами ЛСД, ДУК или других 
установками с разбрызгивающими устройствами, 
а также путем применения пеногенератора7.

Целесообразно проверить эффективность новых 
дезинфицирующих средств и способов их акти-
вации, в частности на основе диоксида хлора8, 
с электроактивацией дезинфицирующего сред-
ства [51] и других способов и режимов дезинфек-
ции применительно к конкретным условиям произ-
водства или лаборатории для организации ротации 
биоцидов и их эффективного сочетания с физи-
ческими способами инактивации фагов МКБ.

Выводы
Очевидно, что резистентность фагов к биоци-
дам в молочной промышленности является про-
блемой, которую необходимо тщательно отсле-
живать при разработке эффективных процедур 
инактивации фагов на молочных заводах, про-
грамм нормального и усиленного режимов мойки 
и дезинфекции на конкретном предприятии про-
тив появляющихся новых устойчивых фагов. 
Необходима ротация способов дезинфекции.

Дезинфектологическая экспертиза дезинфици-
рующих средств в России проводится для под-
тверждения их безопасности и эффективности, 
а также для получения государственной реги-
страции, однако она не предусматривает испыта-
ния против бактериофагов молочнокислых бак-
терий (МКБ). За рубежом [11, 22] в качестве такого 
испытания предложено определять сублетальную 
концентрацию, при которой наблюдается по край-
ней мере снижение на 3–4 порядка эффективно-
сти бляшкообразования для большинства фагов 
МКБ при конкретных для данного биоцида усло-
виях, приближенных к возможным для конкрет-
ного способа и объекта обработки: технологическое 

оборудование, производственные или лабо-
раторные помещения, использование CIP 
(Cleaning In Place) или ручной мойки и т. п.

Новизной исследования заявлена попытка опре-
делить место фагов МКБ в существующей системе 
классов и рангов устойчивости микроорганизмов 
к дезинфицирующим средствам9. Однако в дей-
ствительности в совокупности достоверно сложно 
сравнивать эффективность многих представлен-
ных в обзоре биоцидов, поскольку методологии 
различаются в разных исследованиях. Факторы, 
влияющие на эффективность дезинфицирующих 
средств, которые реально встречаются в среде пере-
рабатывающего предприятия, такие как органиче-
ские и неорганические (жесткая вода) вещества, 
не всегда включены в эти протоколы инактивации 
фагов, не во всех случаях указывается темпера-
тура, при которой проводилась обработка, и точ-
ный химический состав композиционных дезинфи-
цирующих средств. Ни в одном из исследований 
не проводилась сравнительная оценка эффектив-
ности одного и того же биоцида с использованием 
одних и тех же тестовых фагов для нескольких спо-
собов применения данного продукта: циркулирова-
ние, погружение, генерирование пены, тумана, руч-
ное натирание (для небольших поверхностей) и др. 
Коммерческая тайна часто используется произво-
дителями дезинфицирующих средств как оправ-
дание для нераскрытия информации о составе 
продуктов, включая добавление поверхностно-
активных веществ и других компонентов, предна-
значенных для борьбы с биопленками, что затруд-
няет объективную оценку их эффективности.

К основному концептуальному выводу проведен-
ного анализа применительно к молокоперераба-
тывающей промышленности можно отнести сле-
дующее: НУК (0,15 % при температуре 40 °C) может 
быть использована при стандартной дезинфекции 
против бактериофагов МКБ. Стандартной может 
считаться дезинфекция для молочных предприя-
тий с продолжительностью воздействия на рабо-
чие площади в течение 15 минут, периодично-
стью обработки 1 раз в 1–2 недели в зависимости 
от сложности фаговой ситуации и других показа-
телей микробиологической безопасности [8].

7Инструкция по санитарной обработке технологического оборудования и производственных помещений на предприятиях мясной 
промышленности [Электронный ресурс]. URL: https://docs.cntd.ru/document/1200070076 (дата обращения 17.01.2025).
8За 2018-2022 гг. производство сыров в России увеличилось на 54% и достигло 717 тыс т. 
[Электронный ресурс]. URL: https://businesstat.ru/news/cheese/ (дата обращения 17.02.2024).
9Федеральные клинические рекомендации по выбору химических средств...
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Более устойчивыми к действию биоцидов считаются 
фаги с изометрической головкой. Исходя из концеп-
туального вывода, большинство фагов МКБ в суще-
ствующей системе классов устойчивости микроор-
ганизмов к дезинфицирующим средствам10 можно, 
предположительно, отнести ко 2 классу устой-
чивости (различного ранга среднеустойчивым). 
Из этого следует, что, например, химические сред-
ства и режимы дезинфекции, эффективные в отно-
шении споровых форм бактерий, будут эффек-
тивны в отношении всех бактериофагов МКБ. 

Исходя из анализа мирового опыта по эффектив-
ности биоцидов против бактериофагов, при разра-
ботке профилактических мероприятий на молочном 
заводе или в лаборатории необходимо учитывать 
нижеперечисленные факторы и дополнительные 
меры, дополняющие стандартную дезинфекцию:
• наблюдаются большие различия несхожих 
фагов МКБ в устойчивости к биоцидной актив-
ности, при этом бактериофаги способны мутиро-
вать, давая вирионы, устойчивые к первоначально 
сублетальным дозам биоцида, выявлены при-
знаки адаптации фагов, снижение чувствитель-
ности к дезинфицирующим средствам, таким как 
гипохлорит натрия, НУК и др., что вынуждает пред-
приятия и лаборатории применять различные 
ротационные программы в области санитарии;
• рекомендуется тщательное и регулярное изучение 
доступных биоцидов против появляющихся новых 
фагов, и включение новых наиболее эффективных 
в систему ротации биоцидов на конкретном пред-
приятии, актуальность этого обусловлена не только 
реальной возможностью мутации фагов, но и тем, 
что вирулицидная активность определяется по отно-
шению к некоторой выборке коллекционных фагов;
• представление о том, что где нет бактерий, 
там нет фагов, не является верным, бактерио-
фаг может сохраняться на различных поверх-
ностях годами без репликации, пока на произ-
водстве не появится гомологичная культура, 
которую он сможет инфицировать;
• дезинфекция технологических линий произво-
дится после каждой выработки, фаги, устойчи-
вые к дезинфицирующим веществам, как пра-
вило, обладают устойчивостью к более чем 
одному соединению, поэтому химические спо-
собы уменьшения количества фага необходимо 
сочетать с другими противофаговыми мероприя-
тиями завершения технологического процесса;

• дезинфицирующие средства могут быть менее 
эффективны против фагов в присутствии меша-
ющих белков (молоко или сыворотка) или жест-
кой воды, указанный эффект делает необходимым 
при тестировании биоцидов дополнительное опре-
деление эффективности дезинфицирующего препа-
рата в присутствии молочной сыворотки или молока, 
удаление органических и неорганических остат-
ков на производстве перед мойкой и дезинфек-
цией, проверку противофаговой активности ком-
мерческих дезинфицирующих средств в условиях, 
аналогичных тем, в которых они используются;
• при использовании биоцидов для дезинфек-
ции помещения, оборудования, спецодежды необ-
ходимо учитывать, что дезинфицирующие сред-
ства не обладают быстродействием против 
фагов и должны контактировать с обрабатывае-
мой поверхностью продолжительное время;
• факторами, влияющими на эффективность 
дезинфицирующего средства, являются: кон-
центрация, рН, температура и время воздей-
ствия, среди которых наиболее важным явля-
ется концентрация активных веществ;
• рН биоцила может влиять на химическую инакти-
вацию фагов МКБ, поэтому кислотность дезинфи-
цирующих средств контролировать обязательно;
• противофаговая активность большинства дезинфи-
цирующих средств улучшается при повышении темпе-
ратуры, поэтому при низких температурах и / или в при-
сутствии белков следует увеличивать концентрацию 
дезинфицирующего средства и / или время контакта;
• при определенных условиях частицы фагов могут 
существовать в виде агрегатов, поэтому добав-
ление к биоциду ПАВ, снижающих такую агре-
гацию, может повысить эффективность хими-
ческой инактивации бактериофагов, новые 
дезинфицирующие средства представляют 
собой комбинацию нескольких биоцидов;
• дополнительным к биоциду на основе НУК может 
быть многокомпонентное дезинфицирующее сред-
ство на основе гидроксида натрия или кислот, 
или пероксида водорода, или поливинилпирро-
лидон-йода, или перкарбоната натрия, или бром-
хлордиметилгидантоина, или хлорокислительных 
антисептиков, или спиртов, или нескольких из них 
в концентрациях зависимости от свойств и пло-
щади обрабатываемой поверхности, летальная 
или сублетальная доза биоцида необходима, данных 
о биоцидной устойчивости бактериофагов на кон-
кретном производстве, если таковые имеются;

10Федеральные клинические рекомендации по выбору химических средств...
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• использование системы вентиляции, предотвра-
щающей попадание фагов извне, а также приме-
нение ультрафиолетового облучения (в щадящем 
режиме в присутствии персонала и в интенсив-
ном режиме, летальном для фагов, в отсутствие 
людей) представляют собой дополнительные меры 
к химическим методам контроля развития и рас-
пространения бактериофагов на молочном заводе;
• рекомендуется комбинировать указанные тех-
нологии химических и физических способов кон-
троля бактериофагов при умеренной интенсив-
ности в сублетальных дозах, а не использовать 
их по отдельности в экстремальных условиях;
• обработка помещений с помощью генера-
тора тумана с противофаговыми биоцидами 
может проводиться при остановке производ-
ства на дезинфекцию в чрезвычайных случаях 
фаголизиса и при переходе к стратегии усилен-
ного варианта контроля за бактериофагом.

По простоте, универсальности применения и стоимо-
сти биоцидов, исследованных против фагов в молоч-
ной промышленности, для CIP наиболее эффектив-
ными показали себя дезинфицирующие средства, 
изготовленные на основе перуксусной (надуксус-
ной) кислоты, гипохлорита натрия. По экологиче-
ским параметрам, способности к биоразложению 
(способности разлагаться не менее, чем на 70 % 
за 28 дней) – форбицид, «БИОПАГ-Д» и др. Для эко-
логичных дезинфицирующих средств из группы 
производных гуанидина, например «Полисепт», 
эффективность против бактериофагов МКБ не изуча-
лась. Примерами средств дезинфекции, разрешен-
ными и подходящими по потребительским свой-
ствам для дезинфекции оборудования, инвентаря, 
тары и поверхностей производственных помеще-
ний на пищевых предприятиях могут быть: сред-
ства на основе надуксусной кислоты или перуксус-
ной кислоты (ПАК, НУК-5, НУК-12, НУК-15, Криодез, 
Ecolab P3-Oxonia Active и др.), хлорактивных соеди-
нений (Гипохлорид натрия, SONIX 20), четвертич-
ных аммониевых соединений (Ника-2, Санифект, 
Ультрадез, ОКСИ-плюс-мед и др.), полигексамети-
ленгуанидина гидрохлорида (биопаг-Д), а также 
поликомпозиционные дезинфектанты из 3–4-х 
групп активных ингредиентов (форбицид, и др.).

Применение УФ-технологии в сочетании с дру-
гими методами дезинфекции требует допол-
нительных исследований для определения 
оптимальных условий. Для эффективности иссле-
дованных на активность против бактериофагов 

дезинфицирующих средств необходимо соблюдать 
правильные протоколы применения, в первую оче-
редь дозировку, время контакта. Необходим регу-
лярный пересмотр и обновление этих протоколов, 
а также обучение всего персонала предприятия, 
а не только отвечающего за мойку и дезинфекцию 
т. к. бактериофаг легко распространяется по воздуху.

В статье обобщены литературные данные об эффек-
тивности использования различных биоцидов 
на бактериофаги МКБ. Некоторое снижение научного 
интереса к теме использования дезинфицирующих 
средств против фагов МКБ в последнее десятилет-
ние обусловлено значительным прогрессом в этой 
области в 2000–2015 гг, а также предшествующим 
открытием, что фаги способны мутировать, давая 
вирионы, устойчивые к первоначально сублеталь-
ным дозам биоцида. Результаты проведенного ана-
лиза показывают, что процедуры санитарии, при-
меняемые в условиях молочной промышленности, 
обладают разнообразной и специфичной для фагов 
способностью снижать инфекционность фагов МКБ.

Пересмотр санитарных правил для предприятий 
молочной промышленности, разработка инструк-
ции по санитарной обработке технологического 
оборудования, производственных и лаборатор-
ных помещений и т. п. желателен с проведением 
валидизации новых биоцидов по отношению к бак-
териофагам применяемых стартовых культур.

При выборе дезинфицирующих средств для сани-
тарной обработки в молочной промышленно-
сти необходимо учитывать несколько моментов: 
антимикробную и вирулицидную активность, про-
стоту применения, низкую стоимость, отсутствие 
негативного воздействия на конечный продукт 
и разложение на безвредные соединения. 
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Однако к настоящему времени классифика-
ция противофаговых дезинфицирующих средств 
для молочной промышленности с учетом инте-
грации всех значимых факторов невозможна 
без дополнительных исследований. Поскольку 
при выборе режимов дезинфекции (концентра-
ция, время дезинфекционной выдержки) раз-
личных объектов, контаминированных микро-
организмами, учитывают, что, если средство 
эффективно в отношении более устойчивых микро-
организмов, то оно будет эффективно и в отно-

шении менее устойчивых микроорганизмов [8], 
можно предположить, что дезинфицирующие 
средства и режимы дезинфекции, эффективные 
против споровых форм бактерий, будут эффек-
тивны в отношении всех бактериофагов МКБ.

Рекомендуется тщательное и регулярное изуче-
ние доступных биоцидов против появляющихся 
новых фагов, а также внедрение системы рота-
ции применяемых биоцидов с целью повы-
шения эффективности дезинфекции.  
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enhanced disinfection. New biocide rotation selection methods include phage diagnostics and studies of various lactic acid bacteria bacteriophages. 
They also make it possible to develop more effective phage inactivation procedures for scientific laboratories. This review focuses on the feasibility 
of targeted preventive antiphage disinfection measures to develop new sanitization procedures for dairy plants and laboratories. The review covered 
articles in Russian and English registered in eLIBRARY.RU, CyberLeninka, Schoolar Google, Science Direct, and PubMed. Regarding the virucidal activity 
of disinfectants, the unresolved issues include evaluation of available biocides against new phages, as well as using a biocide rotation system at specific 
facilities. The data obtained can be used to develop targeted preventive antiphage measures in the dairy industry, to revise sanitary standards, to develop 
new sanitization procedures, and to design new sanitary regulations for research laboratories that work with lactic acid bacteria bacteriophages.

Keywords: dairy products, lactic acid bacteria, bacteriophages, biocides, disinfection, peracetic acid, 
quaternary ammonium compounds, polyvinylpyrrolidone iodine, UV treatment
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