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В развитых странах смертность от заболе-
ваний, вызванных атеросклерозом, составляет 
более 50  % всех летальных случаев. Важным 
фактором, способствующим формированию и 
нестабильности атеросклеротических бляшек, 
является воспаление. Кроме того, хорошо из-
вестно, что воспалительные процессы могут 
приводить к вторичному стенозу сосудов по-
сле вполне успешных баллонных ангиопластик 

и стентирования [1]. Одним из самых распро-
страненных факторов, инициирующих или под-
держивающих воспалительный процесс в сосу-
дах, является инфекция. К настоящему времени 
установлена существенная роль некоторых из 
них: вирусов (ВИЧ, цитомегаловирус, вирусы 
гепатита С, герпеса человека 1-го и 2-го типов, 
Эпстайна-Барр, ветряной оспы и гриппа), бак-
терий (Helicobacter pylori, Chlamydia pneumoniae, 
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Целью настоящего исследования явилось изучение чувствительности бактерий, выделен-
ных из атеросклеротических бляшек, к антимикробным препаратам. Материалом для иссле-
дований служили штаммы микроорганизмов, выделенные из биоптатов атеросклеротических 
бляшек, полученных во время проведения хирургического вмешательства пациентам с атеро-
склерозом сосудов. Проанализировано 137 изолятов бактерий коагулазонегативных стафило-
кокков, из них обладающих метициллинрезистентностью – 13,1 %. Все выделенные штаммы 
были чувствительны к ванкомицину, линезолиду и моксифлоксацину. Число изолятов, устой-
чивых к эритромицину и тетрациклину, составило 16,3 % (22/135) и 13,9 % (19/137) соответ-
ственно. Наибольшую резистентность выделенные штаммы коагулазонегативных стафилокок-
ков проявляли к хлорамфениколу (43,4  %). В отношении клиндамицина, ципрофлоксацина 
и гентамицина штаммы Staphylococcus spp. проявляли достаточно высокую чувствительность 
(92,6, 92,0 и 90,5  % соответственно). Изучение чувствительности к антибиотикам 197 изо-
лятов P. acnes показало, что все штаммы проявляли чувствительность ко всем тестированным 
антибиотикам (амоксициллину, амоксициллин-клавулановой кислоте, бензилпенициллину, 
имипенему, клиндамицину, пиперациллину, пиперациллин-тазобактаму, тикарциллину, тикар-
циллин-клавулановой кислоте, хлорамфениколу, цефокситину), за исключением метронида-
зола, к которому у пропионибактерий имеется природная устойчивость. Полученные данные 
свидетельствуют об умеренном распространении резистентности к метициллину (13,1 %), но 
высоком уровне резистентности к хлорамфениколу (43,3 %) среди изолятов коагулазонегатив-
ных стафилококков из образцов атеросклеротических бляшек. У штаммов пропионибактерий 
не было обнаружено приобретенной устойчивости к антибактериальным препаратам.

Ключевые слова: атеросклеротическая бляшка, коагулазонегативные стафилококки, про-
пионибактерии, чувствительность к антибиотикам.
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Haemophilus influenzae, Mycoplasma pneumoniae, 
микобактерии, неспоровые анаэробы и др.) в 
патогенезе хронических воспалительных про-
цессов в эндотелии сосудов [2, 3]. Их этиологи-
ческая значимость нуждается в своем подтверж-
дении, но не вызывает сомнений их способ-
ность участвовать в воспалительных процессах 
в стенках сосудов. Особенно это представляется 
убедительным у лиц среднего возраста, у кото-
рых отсутствуют классические факторы риска 
атеросклероза (дислипидемия, гипертония, ме-
таболические расстройства) [4]. Ранее нами так-
же были выделены различные микроорганизмы 
из атеросклеротических бляшек различной ло-
кализации [5, 6]. У сторонников этиологиче-
ской значимости микроорганизмов в развитии 
атеросклероза имеется множество оппонентов, 
многие из которых выдвигают вполне обосно-
ванные доводы относительно возможности их 
опосредованного влияния на развитие атеро-
склеротического процесса. Соответственно, сло-
жилось скептическое отношение к назначению 
антимикробной терапии подобным больным. 
Тем не менее были проведены многочисленные 
рандомизированные исследования по изуче-
нию влияния антибиотикотерапии на течение 
хронической коронарной недостаточности, на-
пример, ACADEMIC (Azithromycin in Coronary 
Artery Disease: Elimination of Myocardial Infection 
with Chlamydia), WIZARD (Weekly Intervention 
with Zithromax for Atherosclerosis and its Related 
Disorders), в которых отмечен умеренный по-
ложительный эффект после элиминации 
C.  pneumoniae [7, 8]. Аналогичные результаты 
получены при оценке эффективности антими-
кробной терапии при острой коронарной недо-
статочности, проведенной в рамках программ 
ROXIS (Roxithromycin in Ischemic Syndromes), 
STAMINA (South Thames Trial of Antibiotics 
in Myocardial Infarction and Unstable Angina), 
CLARIFY (Clarithromycin in Acute Coronary 
Syndrome Patients), ANTIBIO (Antibiotic Therapy 
after Acute Myocardial Infarction), AZACS (The 
Azithromycin in Acute Coronary Syndrome), 
PROVE-IT (Pravastatin or Atorvastatin Evaluation 
and Infection Therapy) [9–13].

Принимая во внимание вышеизложенное, 
целью настоящего исследования явилось изуче-
ние чувствительности бактерий, выделенных из 
атеросклеротических бляшек к антимикробным 
препаратам.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Исследования проведены на базе бактерио
логической лаборатории ГАУЗ «Межрегиональ-
ный клинико-диагностический центр». Ма-

териалом для исследований явились штаммы 
микроорганизмов, выделенные из биоптатов 
атеросклеротических бляшек, полученных во 
время проведения каротидной эндартерэктомии, 
аортокоронарного и бедренно-подколенного 
шунтирования, аортобифеморального протези-
рования пациентам с атеросклерозом сосудов. 
Забор образцов проводили в соответствии с 
МУ 4.2.2039-05 «Техника сбора и транспорти-
рования биоматериалов в микробиологические 
лаборатории». Отобранные биоптаты асептиче-
ски помещали в стерильные пробирки с тио-
гликолевой средой (Himedia, Индия), немедлен-
но доставляли в лабораторию и инкубировали 
при 35  °С. Наблюдения за посевами проводили 
в течение 60 суток. При появлении в пробирках 
c биоптатом видимых признаков роста прово-
дили исследования на выявление аэробных и 
анаэробных микроорганизмов с помощью ком-
мерческих наборов МИКРО-ЛА-ТЕСТ (ERBA 
LACHEMA, Чехия) и/или MicroScan (Siemens, 
США). Чувствительность стафилококков к ан-
тибиотикам определяли методом пограничных 
концентраций (МПК) на бактериологическом 
анализаторе WalkAway-96 (Siemens Healthcare 
Diagnostics, США) с использованием панели 
MicroScan® Dried Positive Breakpoint Combo 20 
(Siemens Healthcare Diagnostics, США). Чувстви-
тельность Propionibacterium acnes к антибиотикам 
определяли методом МПК на стрипах АТВ ана-
эро (BioMerieux, Франция) согласно инструк-
ции изготовителя.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Исследовано 1449 биоптатов атеросклероти-
ческих бляшек (АБ), в том числе 1338 из брахи-
цефальных артерий, 47 из коронарных артерий, 
4 из аорты и 20 из периферических сосудов. 
Материал получен у 1140 мужчин (78,7  % всех 
пациентов) в возрасте 33–82 лет (средний воз-
раст 60,9 года) и 309 (21,3 %) женщин в возрас-
те 25–83 лет (средний возраст 63,9 года). Уста-
новлено присутствие микроорганизмов в 77,5 % 
исследованных образцов АБ. У 48,2  % паци-
ентов выделены бактерии рода Staphylococcus 
(699 штаммов), у 33  % больных обнаружены 
Propionibacterium (485 штаммов). Ассоциации 
микроорганизмов выявлены в 5,5  % образцов 
(табл. 1).

Коагулазонегативные стафилококки состави-
ли 99 % штаммов выделенных стафилококков, а 
99,6 % изолятов пропионибактерий были иден-
тифицированы как P.  acnes. Доля других бак-
терий была незначительной: Streptococcus spp. – 
0,34  %, Anaerococcus – 0,17  %, Micrococcus, 
Corynebacterium и Esherichia coli – 0,8 %.
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Поскольку основными видами бактерий, 
выделенных из АБ, явились коагулазанегатив-
ные стафилококки и пропионибактерии, то мы 
ограничились определением чувствительности к 
различным антибиотикам среди изолятов этих 
бактерий. Проанализировано 137 изолятов бак-
терий коагулазонегативных стафилококков. Ча-
стота выделения метицилинрезистентных стафи-
лококков составила 13,1  % (18/137) штаммов. 
Для них было характерно наличие ассоцииро-
ванной резистентности к антимикробным пре-
паратам других групп. Все выделенные штаммы 
были чувствительны к ванкомицину, линезолиду 
и моксифлоксацину. К  эритромицину и тетра-

циклину чувствительны 83,7 (113/135) и 86,1 % 
(118/137) соответственно. Наименее активным 
среди протестированных препаратов в отноше-
нии коагулазонегативных стафилококков ока-
зался хлорамфеникол (43,4 % устойчивых штам-
мов). В отношении прочих антибиотиков выде-
ленные изоляты проявляли достаточно высокую 
чувствительность (табл. 2).

Изучение чувствительности к антибиотикам 
197 изолятов P. acnes показало, что все штаммы 
проявляли чувствительность ко всем тестиро-
ванным антибиотикам (амоксициллину, амокси-
циллин/клавулановой кислоте, бензилпеницил-
лину, имипенему, клиндамицину, пиперацилли-

Таблица  1

Частота обнаружения микроорганизмов в биоптатах атеросклеротических бляшек 
в зависимости от их локализации (n/%)

Локализация 
АБ

Количество 
биоптатов

Число 
положительных 

находок

Вид микроорганизмов Ассоциация 
микро

организмовPropionibacterium Staphylococcus Прочие

Сонная 
артерия

1378 1009 
(73,3+/–1,18)

474 
(34,4+/–1,28)

698 
(50,7+/–1,35)

9 
(0,7+/–0,22)

79 
(5,7+/–0,62)

Коронарные 
артерии

47 13 
(27,7+/–6,52)

4 
(8,5+/–4,07)

– – –

Аорта 4 1 
(25,0+/–21,65)

1 
(25,0+/–21,65)

1 
(25,0+/–21,65)

– 1 
(25,0+/–21,65)

Подвздошная 
артерия

2 1 
(50,0+/–35,35)

1 
(50,0+/–35,35)

– – –

Бедренная 
артерия

15 5 
(33,3+/–2,1)

5 
(33,3+/–2,1)

– – –

Подколенная 
артерия

2 1 
(50,0+/–35,35)

– – – –

Лучевая 
артерия

1 – – – – –

Итого 1449 1030 
(71,1+/–1,19)

485 
(33,5+/–1,24)

699 
(48,2+/–1,31)

9 
(0,6+/–0,2)

80 
(5,5+/–0,6)

Таблица  2

Чувствительность выделенных штаммов коагулазонегативных стафилококков 
к антимикробным препаратам (n/%)

Наименование 
антимикробного 

препарата

Количество 
исследований

Число чувствительных 
штаммов

Оксациллин 137 119 (86,9+/–2,88)
Гентамицин 137 124 (90,5+/–2,51)
Тетрациклин 137 118 (86,1+/–2,96)
Эритромицин 135 113 (83,7+/–3,18)
Клиндамицин 136 126 (92,6+/–2,24)
Хлорамфеникол 136 77 (56,6+/–4,25)
Ципрофлоксацин 137 126 (92,0+/–2,32)
Моксифлоксацин 129 129 (100)
Ванкомицин 137 137 (100)
Линезолид 137 137 (100)

Д.М. Шарифуллина, О.К. Поздеев, Р.М. Васильева и др.
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ну, пиперациллин/тазобактаму, тикарциллину, 
тикарциллин/клавулановой кислоте, хлорамфе-
николу, цефокситину), за исключением метро-
нидазола, к которому у пропионибактерий име-
ется природная устойчивость (табл. 3).

ОБСУЖДЕНИЕ

Полученные данные свидетельствуют об 
умеренном распространении метициллинрези-
стентности (13,1  %), но высоком уровне ре-
зистентности к хлорамфениколу (43,3  %) сре-
ди изолятов коагулазонегативных стафилокок-
ков из образцов атеросклеротических бляшек. 
У штаммов пропионибактерий не было обнару-
жено приобретенной устойчивости к антибак-
териальным препаратам. Можно полагать, что 
инфицирование атеросклеротических бляшек 
микрофлорой происходит в амбулаторных усло-
виях при транзиторных бактериемиях, возника-
ющих при различных нарушениях целостности 
кожных покровов и слизистых и при воспали-
тельных заболеваниях. При этом многие авторы 
как источник инфекции рассматривают ротовую 
полость и кишечник. Наши данные по спектру 
микроорганизмов, обнаруженных в АБ, корре-
лируют с данными ряда исследований, также 
показавших преобладание пропионибактерий и 
стафилококков [14–16]. Эти бактерии являются 
представителями нормальной микрофлоры, но 
также способны вызывать широкий спектр за-
болеваний у человека, в том числе поражения 
сердечно-сосудистой системы как за счет непо-
средственного повреждения сосудистой стенки, 
так и посредством индукции провоспалитель-
ных цитокинов, что способствует поддержанию 
в ней хронического воспаления.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Полученные данные свидетельствуют об 
умеренном распространении метициллинрези-
стентности (13,1  %), но высоком уровне рези-
стентности к хлорамфениколу (43,3  %) среди 
изолятов коагулазонегативных стафилококков в 
изученных образцах атеросклеротических бля-
шек. У штаммов пропионибактерий не было 
обнаружено приобретенной устойчивости к ан-
тибактериальным препаратам.
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antibiotic-resistance of microbial flora isolated 
from bioptates material from patients with atherosclerosis

D.M. Sharifullina1, O.K. Pozdeev2, R.M. Vasil’eva1, T.I. Yakovleva1, R.N. Khayrullin1
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420101, Republic of Tatarstan, Kazan, Karbyshev str., 12A 
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The sensitivity of strains of microorganisms isolated from bioptates of atherosclerotic plaques 
to different antimicrobials was studied. For this study, the samples of atherosclerotic plaques from a 
group of patients that underwent elective carotid endarterectomy were used. Among 137 strains of 
coagulase-negative staphylococci 13.1 % of all isolates were methicillin-resistant, but all were sensi-
tive to vancomycin, linezolid and moxifloxacin. Some strains of staphylococci possessed the resistance 
to erythromycin and tetracycline (16.3 %) and (13.9 %) respectively. The greatest resistance among 
coagulase-negative staphylococci to chloramphenicol (43.4 %) were identified. The high sensitivity of 
such bacteria to clindamycin, ciprofloxacin and gentamycin (92.6, 92.0 and 90.5 % respectively) were 
established. Among 197 isolates of Propionibacterium acnes all strains were highly sensitive to all 
antibiotics (amoxicillin, amoxicillin-clavulanic acid, benzylpenicillin, imipenem, clindamycin, pipera-
cyllin, piperacyllin/tazobactam, ticarcillin, ticarcillin-clavulanic acid, chloramphenicol amd cefoxitin) 
which were tested. As exception was a metronidazole resistance to which bacteria are naturally refrac-
tory. The data obtained confirm that only small part of coagulase-negative staphylococci possessed 
the resistance to methicillin (13.1 %), but many among them demonstrated a high level of resistance 
to chloramphenicol. Between the strains of propionibacteria the acquired resistance to different an-
tibacterials was not revealed.

Keywords: atherosclerotic plaques, coagulase-negative staphylococci, propionibacterium, 
antibiotics sensitivity.
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