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АНАЛИЗ ДЕЙСТВИЯ АНТИМИКРОБНЫХ ПРЕПАРАТОВ (АМП) 

НА ЖИЗНЕДЕЯТЕЛЬНОСТЬ ВОЗБУДИТЕЛЯ ОСТРЫХ 

РЕСПИРАТОРНЫХ ВИРУСНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

STAPHYLOCOCCUS AUREUS 

Аннотация: в настоящее время стафилококковые инфекции – актуальная 

клиническая и социальная проблема здравоохранения. Staphylococcus aureus (зо-

лотистый стафилококк) – один из самых часто встречающихся микроорга-

низмов в составе нормального микробиома человека. Обладая разнообразными 

факторами патогенности – способностью к адгезии и противодействию за-

щитным механизмам организма хозяина, полирезистентностью к антибиоти-

кам и др., Staphylococcus aureus нередко вызывает развитие инфекционного 

процесса. В работе авторы изучали микробиом носо- и ротоглотки у пациен-

тов с острыми респираторными вирусными заболеваниями, с идентификацией 

консорциума методом времяпролётной масс-спектрометрии, с последующим 

культивированием чистой культуры штамма Staphylococcus aureus. Выделен-

ный штамм служил модельной тест-системой для анализа влияния антибак-

териальных препаратов (Азитромицин, Амоксициллин, Цефтриаксон) в раз-

личных концентрациях, морфологических показателей и индекса пролиферации 

клеток штамма. Выявлено, что концентрация АМП как угнетает, так и ак-

тивирует пролиферативный потенциал Staphylococcus aureus. 

Ключевые слова: микроорганизм, штамм, Staphylococcus aureus, время-

пролётная масс-спектрометрия, пролиферативная активность, антимикроб-

ный препарат (АМП), микробиом, консорциум микроорганизмов. 

Микробиом человека представляет собой совокупность всех микроорга-

низмов, населяющих организм человека и включает в себя бактерии, археи, 
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грибы, протисты и вирусы. Различают микробиом кожи, полости рта, кишечни-

ка и т. д. 

Большой интерес к изучению жизнедеятельности Staphylococcus aureus 

обусловлено постоянно растущей частотой его встречаемости в большей степе-

ни в респираторном тракте человека, в частности назофарингиальных путях, 

повсеместным его распространением, резистентности штаммов к антибиотикам 

[3; 4; 10; 12]. Он способен персистировать годами как условно-патогенный 

микроорганизм (УПМ), не давая о себе знать, однако при изменении условий 

или смене организма-хозяина способен нанести существенный ущерб здоро-

вью. Данный микроорганизм чрезвычайно устойчив почти ко всем видам анти-

биотиков пенициллинового ряда, антисептикам, высоким температурам, актив-

ным прямым солнечным лучам. Бессимптомное носительство Staphylococcus 

aureus может привести к инфицированию значительных групп населения. Осо-

бенно, если они по роду своей профессиональной деятельности, например, ме-

дицинские работники, сотрудники пищевых производств и др., контактируют с 

большим количеством людей. Staphylococcus aureus используя широкий спектр 

адаптационных возможностей, способен колонизировать и поражать различные 

ткани и органы, вызывая развитие тяжёлых инфекционных заболеваний, кото-

рые могут привести к летальному исходу [14; 22, с. 23–24; 24; 28; 29; 33; 37], 

повлечь развитие гнойно-воспалительных заболеваний (ГВЗ) [5; 11; 23; 43], а 

это в свою очередь определяется наличием богатого арсенала патогенных фак-

торов у ряда штаммов [14; 27; 29; 32; 35; 36]. 

В связи с этим цель нашего исследования: дать характеристику биологиче-

ским свойствам штамма Staphylococcus aureus, выделенного от пациентов с 

острой формой респираторных вирусных заболеваний, на модели чистых куль-

тур после воздействия антибактериальных препаратов различной концентра-

ции. 

Задачи исследования у пациентов с острыми респираторными вирусными 

заболеваниями: 
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‒ выделить и идентифицировать консорциум микроорганизмов методом 

времяпролетной масс-спектрометрии; 

‒ выделить из консорциума чистую культуру штамма Staphylococcus aure-

us с определением частоты выявления данного микроорганизма, вычислить 

КОЕ/мл., охарактеризовать патогенные свойства, резистентность к антибакте-

риальным препаратам различной концентрации: 

Азитромицин – в концентрации 0,01% и 0,005%; 

Амоксициллин – в концентрации 0,05% и 0,025%; 

Цефтриаксон – в концентрации 0,2% и 0,1%; 

‒ после воздействия антибактериальными препаратами оценить пролифе-

ративную активность, дать морфологическую и биохимическую характеристи-

ки штамма Staphylococcus aureus. 

Материалы и методы исследования 

Для решения поставленных задач формировали экспериментальную груп-

пу пациентов с острыми респираторными вирусными заболеваниями в количе-

стве 6 человек. 

Забор материала (мазки со слизистых носо- и ротоглотки) проводили в пе-

риод с января 2022 года по март 2022. Отбор материала производили зонд-

тампонами (ApexLab, Россия) в транспортную среду с наполнителем-среда 

STUART (Юникмед, Китай). Для дальнейшего культивирования использовали 

агаризованные питательные среды, которые готовили согласно инструкции 

производителя (Оболенск, ФБУН ГНЦ ПМБ, Россия): 

‒ кровяной агар; 

‒ тиогликолевая среда с добавлением ГРМ-агара; 

‒ агар Сабуро; 

‒ тиогликолевая среда (жидкая). 

В объёме исследования, с целью получения консорциума микроорганизмов 

(первичной культуры) исследуемых отделов верхних дыхательных путей про-

водили первичный посев биологического нативного материала пациентов со 
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слизистых носо- и ротоглотки. Затем первичные посевы на чашках Петри по-

мещали в термостат (LabTech, США) на 14 часов для инкубации при темпера-

туре 37,0˚С (рис. 1). 

По истечении 14 часов инкубации (фаза стационарного роста) проводили 

видовую идентификацию микроорганизмов методом времяпролетной масс-

спектрометрии на MALDI-TOF (Bruker Daltonics, Германия) в системе MALDI-

TOF Sepsityper. Масс-спектрометрический анализ проводили согласно прото-

колу производственной компании Bruker Daltonics MALDI-TOF. 

Далее, с целью отделения чистой культуры Staphylococcus aureus от кон-

сорциума микроорганизмов, полученных в ходе первичного посева нативного 

материала, проводили пересев на твёрдые питательные среды, а также в жид-

кую тиогликолевую среду для изучения пролиферативной активности клеток 

штамма Staphylococcus aureus. 

После идентификации микроорганизмов, в соответствии с рекомендация-

ми ВОЗ, осуществляли расчёт концентрации антибиотиков – Азитромицин, 

Амоксициллин, Цефтриаксон, назначаемых для лечения острых респираторных 

вирусных заболеваний, согласно общепринятым рекомендациям с последую-

щим внесением в питательную среду и дальнейшим культивированием. 

Морфологический анализ штамма Staphylococcus aureus проводили по 

определителю бактерий Берджи [20, 30] с использованием микроскопа Primo 

Star (Zeiss, Германия) (ок 4 х об 65). 

Приготовление мазков для дальнейшего окрашивания осуществляли по 

стандартной методике [41]. 

Оценка пролиферативной активности клеток микроорганизма Staphylococ-

cus aureus проводилась методом И.П. Бабьевой и Г.М. Зеновой [16]. Количество 

микроорганизмов в 1 грамме (мл) материала высчитывали по формуле: 

K=A*B*C, 

где K – количество микроорганизмов в 1 г, КОЕ/г; 

A – среднее арифметическое число колоний в чашке; 
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B – степень разведения; 

C – масса, объём, поверхность (г, мл). 

Для выявления целостности мембраны проводили биохимический анализ 

клеточной стенки методом окраски по Граму [30]. 

Результаты и их обсуждение 

Мазки со слизистых носо- и ротоглотки культивировали на питательных 

средах (кровяной агар; тиогликолевая среда с добавлением ГРМ-агара; агар Са-

буро) в ламинар-боксе SC2–4A1(Esco, Сингапур), чашки Петри с первичным 

посевом нативного материала инкубировали в термостате. По истечении 14 ча-

сов (рис. 1) материал забирался на видовую идентификацию методом время-

пролётной масс-спектрометрии. 

Исходя из проведенного анализа определен спектр консорциума микроор-

ганизмов (первичной культуры) (табл. 1). 

 

Рис. 1. Колонии Staphylococcus aureus, полученные от материала пациентов 

с острыми респираторными вирусными заболеваниями, на чашках Петри 

спустя 14 часов (фаза стационарного роста) после инкубации в термостате 

Таблица 1 

Результаты времяпролетной масс-спектрометрии и микроскопия 

штаммов микроорганизмов первичной культуры 

Шифр пациента Идентифицированный микроорганизм КОЕ (мл) 

1 
1. Staphylococcus aureus 103 

2. Staphylococcus epidermidis 102 

2 

1. Streptococus vestibularis <102 

2. Staphylococcus aureus 103 

3. Streptococcus salivarius <10 



Publishing house "Sreda" 

 

7 

Content is licensed under the Creative Commons Attribution 4.0 license (CC-BY 4.0) 

3 
1. Staphylococcus aureus 102 

2. Raoultella ornithinolytica <10 

4 
1. Streptococcus vestibularis 102 

2. Staphylococcus aureus 104 

5 

1. Rothia mucilaginosa 103 

2. Klebsiella aerogenes 102 

3. Staphylococcus aureus 103 

6 
1. Staphylococcus aureus 102 

2. Staphylococcus hemoluticus <102 

 

Штаммы Staphylococcus epidermidis, Streptococcus salivarius, Klebsiella aer-

ogenes, Raoultella ornithinolytica, Rothia mucilaginosa составляют по 7% от об-

щего числа идентифицированных микроорганизмов. 

Микроорганизм Streptococcus vestibularis обнаружен в двух образцах, что 

составляет 14% от общего числа идентифицированных микроорганизмов. 

У всех (100%) пациентов с респираторными заболеваниями в мазках из но-

со- и ротоглотки был обнаружен Staphylococcus aureus как превалирующий вид, 

который образует совместные культуры со всеми вышеперечисленными микро-

организмами. 

Морфологические свойства штамма Staphylococcus aureus: клетки сфери-

ческой формы, диаметром 0,5–1,5 мкм, располагаются одиночно, в парах или 

формируют группы неправильной формы. Колонии неподвижные, непрозрач-

ные, белого или кремового, иногда от жёлтого до оранжевого цвета. Staphylo-

coccus aureus – грамположительный микроорганизм (окраска по Граму) 

(рис. 2). 
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Рис. 2. Грамположительные колонии Staphylococcus aureus (окраска по Граму), 

полученные от материала пациентов с острыми респираторными вирусными 

заболеваниями, увеличение ок4 х об 65. 14 часов культивирования 

(фаза стационарного роста). 104 КОЕ/мл. 

В первичной культуре штамма Staphylococcus aureus в жидкой тиогликоле-

вой среде (рис. 3а, 4) лаг-фаза, как период между посевом бактерий и началом 

размножения, составляет 4–5 часов культивирования, за этот период бактерии 

увеличиваются в размерах и готовятся к делению. По истечении данного срока, 

через 5–6 часов, культуры достигают фазы логарифмического роста (рис. 3б, 4), 

как период интенсивного деления бактерий, и через 3 часа после фазы лога-

рифмического роста культуры достигают фазы стационарного роста. На стадии 

стационарного роста нами отмечено наибольшее количество жизнеспособных 

клеток (рис. 3в, 4). В последующие часы после этой стадии наблюдалось старе-

ние и гибель культуры, за счет истощения источников питательной среды и 

накопления в ней продуктов метаболизма бактерий (рис. 3г, 4). 

 

Рис. 3. Размножение бактерий Staphylococcus aureus в жидкой питательной 

среде, полученных от материала пациентов с острыми респираторными 

вирусными заболеваниями 

А – Лаг-фаза. Б – Фаза логарифмического роста. В – Фаза стационарного 

роста. Г – Фаза гибели. 

А Б 

В Г 
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Рис. 4. Фазы жизненного цикла штамма Staphylococcus aureus в жидкой 

питательной среде, полученного от материала пациентов с острыми 

респираторными вирусными заболеваниями 

Полученные культуры Staphylococcus aureus, растущие в жидких пита-

тельных средах (рис. 5) в дальнейшем являлись биологической тест-системой 

как для оценки влияния антибиотиков в различных концентрациях на 14-ти ча-

совую культуру, так и для изучения пролиферативной активности. Индекс про-

лиферации Staphylococcus aureus составляет 100%. 

 

Рис. 5. Чистая линия Staphylococcus aureus на тиогликолевой среде, полученная 

от материала пациентов с острыми респираторными вирусными заболеваниями, 

спустя 14 часов культивирования (фаза стационарного роста) 

Анализ пролиферативной активности и влияние на клетки штамма Staphy-

lococcus aureus антибиотиков, выявил: 

1) было замечено, что клетки штамма Staphylococcus aureus с добавлением 

антибиотика Азитромицина в концентрации 0,01% уменьшаются в размерах, но 

сохраняют сферическую форму, в то же время отмечается снижение индекса 

пролиферации (ИП) в сравнении с контрольной группой на 60% (рис. 6. а, б); 
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2) при внесении в культуру Азитромицина в концентрации 0,005%, размер 

клеток в сравнении с контрольной группой не меняется, сохраняется интактная 

сферическая форма, ИП увеличивается на 30% (рис. 6. а, в); 

3) в культуре штамма Staphylococcus aureus с добавлением антибиотика 

Амоксициллина в концентрации 0,05%, размер клеток не изменился, но они по-

теряли исходную интактную форму, также отмечалось снижение ИП на 60%. 

Реакция культуры сходная с реакций на внесение Амоксициллина в концентра-

ции 0,01% (рис. 6а, г); 

4) выраженных изменений со стороны реакции штамма Staphylococcus 

aureus в ответ на внесение антибиотика Амоксициллина в концентрации 

0,025%, в сравнении с контрольной культурой, не выявлено (рис 6.а, д); 

5) реакция культуры штамма Staphylococcus aureus на внесение антибио-

тика Цефтриаксона в концентрации 0,2% проявляется в потере клетками исход-

ной сферической формы, размер клеток не меняется, отмечается угнетение про-

лиферации, и как следствие уменьшение числа клеток, соответственно отмече-

но снижение ИП на 70% (рис. 6.а, е); 

6) внесение антибиотка Цефтриаксона в концентрации 0,1% не вызывает 

выраженной морфологической реакции со стороны штамма Staphylococcus 

aureus, и исследуемые показатели соответствуют интактной группе (рис. 6.а, 

ж), тогда как ИП увеличивается на 40%. 

Таким образом, по результатам полученных данных выявлено, что измене-

ние сферической интактной формы отмечается у клеток штамма Staphylococcus 

aureus при внесении антибиотиков Амоксициллина в концентрации 0,05%, Це-

фтриаксона в концентрации 0,2% и Азитромицина в концентрации 0,01%. 

При внесении Азитромицина в концентрации 0,01% и Амоксициллина в 

концентрации 0,05% размер клеток не меняется, но теряется сферическая фор-

ма и пролиферативная активность в обоих случаях снижается на 60%. 

Угнетение пролиферативной активности выявлено у клеток штамма 

Staphylococcus aureus на 60% при действии антибиотика Азитромицина в кон-
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центрации 0,01%, на 60% при действии Амоксициллина в концентрации 0,05% 

и на 70% при воздействии Цефтриаксона в концентрации 0,2%, при этом размер 

клеток не изменяется, в отличие от их формы. 

Следует отметить, что при внесении антибиотика Азитромицина в концен-

трации 0,005%, Амоксициллина 0,025% и Цефтриаксона в концентрации 0,1%, 

наоборот, отмечается увеличение пролиферативной активности клеток штамма 

Staphylococcus aureus на 30%, 60% и 40% соответственно, это означает, что при 

данных концентрациях противомикробное вещество не будет проявлять анти-

бактериальные свойства. 

А Б 

В Г Д 

Е Ж 
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Рис. 6. Культура клеток Staphylococcus aureus, полученная от материала паци-

ентов с острыми респираторными вирусными заболеваниями 

А – контрольная культура; Б – после воздействия антибиотика Азитроми-

цина в концентрации 0,01%; В – после воздействия антибиотика Азитромицина 

в концентрации 0,005%; Г – после воздействия антибиотика Амоксициллина в 

концентрации 0,05%; Д – после воздействия антибиотика Амоксициллина в 

концентрации 0,025%; Е – после воздействия антибиотика Цефтриаксона в 

концентрации 0,2%; Ж – после воздействия антибиотика Цефтриаксона в кон-

центрации 0,1%. 
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