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i  ÍÅпËiâÊÎуÒâÎÐЮâàËьÍèÕ ШÒàÌiâ 
STAPHyLOCOCCUS EPIDERMIDIS 

Мета. Вивчення біоëоãічниõ вëастивостей штамів Staphylococcus 
epidermidis, їõ здатності до пëівкоутворення, факторів патоãенності 
та рівнів чутëивості до антибіотиків та до комерційниõ препаратів 
бактеріофаãів. Методи. Використовуваëи мікробіоëоãічні та фізіоëоãо-
біоõімічні методи. Результати. В õоді досëіджень буëо видіëено 122 
штами стафіëококів, 37 з якиõ ідентифіковані як S. epidermidis. 
З ниõ 20 штамів буëи здатні утворювати пëівку. Встановëено, 
що біëьшість штамів S. epidermidis  (15 пëівкоутворюваëьниõ і 12 
непëівкоутворюваëьниõ) чутëиві до дії «Бактеріофаãа стафіëококовоãо 
рідкоãо». Всі видіëені штами S. epidermidis виявиëися чутëивими до 
õіноëонів друãоãо покоëіння – офëоксацину та ципрофëоксацину. Також 
біëьшість (17 пëівкоутворюваëьниõ та 15 непëівкоутворюваëьниõ) 
штамів буëи чутëиві до ãентаміцину, який наëежить до аміноãëікозидів. 
Висновок. Iз 20 пëівкоутворюваëьниõ штамів S. epidermidis – 75% 
буëи чутëивими до дії «Бактеріофаãа стафіëококовоãо рідкоãо» та 
всі 100% штамів – чутëиві до фторõіноëонів. 

К ë ю ч о в і  с ë о в а : біопëівка, пëівкоутворюваëьні штами, 
непëівкоутворюваëьні штами, Staphylococcus epidermidis. 

Відоìо, що стафілококи є збудникаìи зна÷ної ÷астини позалікар-
няних та нозокоìіальних інфекöій [11]. Основні ураження викликають 
Staphylococcus aureus і S. epidermidis [5, 9]. Останній, що най÷астіше 
колонізує шкіру та слизові оболонки, характеризується слабкою віру-
лентністю, більшість викликанних ниì інфекöій носить нозокоìіальний 
характер, їх ÷астіше спостерігають у паöієнтів зі зниженниì іìунітетоì. 
Äля S. epidermidis типовиìи є ураження, пов’язані з колонізаöією різних 
поверхонь, в тоìу ÷ислі протезів, катетерів, дренажів, або геìатогенне 
розповсюдження після хірургі÷ного втру÷ання, а також інфекöійні ура-
ження шкіри та ì’яких тканин, кісток, суглобів. Äоволі ÷асто епідерìальні 
стафілококи викликають ураження се÷овидільної систеìи, особливо у 
людей старше 50 років з різниìи форìаìи уропатологій [12]. 
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Необхідність вив÷ення інфекöій, що викликані граìпозитивниìи ìікро-
організìаìи, особливо штаìаìи із ìножинною резистентністю до анти-
біотиків, визнається у всьоìу світі [14]. Ðозповсюдження стафілококів, 
резистентних до ìетиöиліну або оксаöиліну, і стафілококів зі зниженою 
÷утливістю до ванкоìіöину є проблеìою в су÷асній ìедиöині [13]. Òакі 
особливості стафілококів стають при÷иною обìеженого вибору антибак-
теріальних препаратів для лікування інфекöій, викликаних öиìи штаìаìи 
ìікроорганізìів. Äля епідерìального стафілокока згадана проблеìа є 
актуальною, адже, саìе серед коагулазонегативних стафілококів доволі 
поширениì явищеì є антибіотикорезистентність. Ðозповсюдження таких 
штаìів зуìовлює необхідність використання поряд із антибіотикаìи інших 
протибактеріальних препаратів. Одниì з ефективних ìетодів у коìплексі 
із застосуванняì антибіотиків ìоже стати використання бактеріофагів 
для лікування ряду інфекöійних проöесів. 

Ìетою роботи було відібрати штаìи S. epidermidis, вив÷ити їх 
здатність до плівкоутворення, фактори патогенності, рівні ÷утливості 
до антибіотиків та ÷утливість до коìерöійних препаратів бактеріофагів. 

Ìатеріали та методи
Всього було ідентифіковано 122 кліні÷них штаìи стафілококів, що 

були отриìані із лабораторії ìікробіології та іìунології ÄÓ Iнститут 
гастроентерології НÀÌН Óкраїни. 

Äля подальших досліджень необхідно було відібрати штаìи S. epider-
midis. 

Iдентифікаöію отриìаних штаìів проводили відповідно до ознак, на-
ведених у визна÷нику бактерій Берджі [8]. Äля визна÷ення приналежності 
до роду Staphylococcus на сольовий агар (10% NaCl) пересівали всі куль-
тури, у яких при ìікроскопії спостерігали граìпозитивні коки, зібрані у 
грона. Належниìи до виду S. еpidermidis вважали коагулазонегативні 
штаìи, що утворювали кислоту з сахарози та ìальтози в анаеробних 
уìовах, відновлювали нітрати, ферìентували глюкозу і лактозу, давали 
ріст на середовищі Гіса з ìанітоì без утворення кислоти в анаеробних 
уìовах, ÷утливі до новобіоöину (ìініìальна пригні÷увальна конöентра-
öія <1,6 ìкг/ìл). Äиференöіаöію стафілококів на коагулазопозитивні та 
коагулазонегативні проводили з використанняì сухої öитратної плазìи 
кролика (ЗÀÒ «Біолік», Óкраїна) в реакöії плазìокоагуляöії. Облік ре-
зультатів здійснювали ÷ерез 2-; 3-; 18- та 24 годин. Візуально визна÷али 
утворення згустків плазìи. 

Вив÷ення здатності до плівкоутворення перевіряли у експрес-тесті: у 
кожну лунку 96-лункового стерильного іìунологі÷ного планшета (Sarstedt, 
Ніìе÷÷ина) вносили 0,2 ìл ì’ясо-пептонного бульона (ÌПБ) та засіва-
ли 50 ìкл суспензії клітин добової культури стафілококів, що ìістила 
3,2½104 клітин/ìл. За плівкоутворенняì спостерігали протягоì 72 годин. 
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По закін÷енню інкубаöії залишки живильного середовища обережно від-
бирали шприöоì. Якщо на стінках лунок планшета залишалася біоплівка, 
то штаì вважали плівкоутворювальниì [4, 10]. 

Äля вив÷ення динаìіки приросту біоплівок на дно флаконів поìіщали 
покривні скельöя, вносили 0,4 ìл бульйонної культури (3,5½106 ÊÓО/
ìл), інкубували в терìостаті 3 год при 37 °Ñ. Після ÷ого додавали 1,6 ìл 
свіжого ì’ясо-пептонного бульйону до загального об’єìу 2,0 ìл. Флакони 
знову поìіщали в терìостат при 37 °Ñ [10]. 

Через одну, дві та три доби визна÷али кількість ÊÓО/ìл у зìитій з 
покривного скла в стерильну пробірку біоплівöі, яку гоìогенізували в 
1 ìл ізотоні÷ного роз÷ину (0,5% натрію хлориду). 

Ó досліджуваних штаìів проводили визна÷ення і порівняння тестів 
патогенності таких, як геìоліти÷на активність на кров’яноìу агарі, ліпазна 
та леöитиназна активність на жовтково-сольовоìу агарі [7]. 

Чутливість до антибіотиків визна÷али з використанняì диск-
дифузійного ìетоду. Було використано диски з антибіотикаìи: öефтри-
аксон, öефтазидиì, öефуроксиì, азтреонаì, тетраöиклін, доксиöиклін 
гідрохлорид, сизоìіöин, пеніöилін, олеандоìіöин, оксаöилін, öипрофлок-
саöин, офлоксаöин, гентаìіöин, еритроìіöин (Himedia Laboratories Prv. 
Limited, Iндія). Àнтибіотики обирали серед найбільш застосовуваних у 
кліні÷ній практиöі з урахуванняì ìеханізìу їх дії згідно Наказу ÌОЗ 
Óкраїни ¹  167 від 05.04.2007 «Про затвердження ìетоди÷них вказівок 
щодо визна÷ення ÷утливості ìікроорганізìів до антибактеріальних пре-
паратів» [6]. 

Визна÷али ÷утливість до таких коìерöійних препаратів бактеріофа-
гів: «Iнтесті-бактріофаг рідкий» (Ìікроген, ÐФ), «Ñекстафаг» (Ìікроген, 
ÐФ), «Бактеріофаг стафілококовий рідкий» (Ìікроген, ÐФ). Äля öього на 
÷ашки Петрі з ÌПÀ засівали 0,1 ìл бактеріальної суспензії, яка ìістила 
1,5½108 кл/ìл. Ðозтирали шпателеì і підсушували в терìостаті протягоì 
30 хв при 37 °Ñ. Потіì на ÷ашку з засівоì наносили по 0,05 ìл препаратів 
бактеріофагів. Чашки інкубували в терìостаті при 37 °Ñ 24  год. Через 
добу враховували результати. Чутливиìи вважали ізоляти, на газоні яких 
виявляли бляшки (негативні колонії). 

Ðезультати досліджень обробляли статисти÷но з використанняì 
критерію Ñтьюдента.

Ðезультати та їх обговорення
Ñеред досліджених 122 кліні÷них штаìів стафілококів, що були 

отриìані із лабораторії ìікробіології та іìунології ÄÓ Iнститут гастроен-
терології НÀÌН Óкраїни до коагулазопозитивних належали 67 штаìів, 
а до коагулазонегативних – 55. За результатаìи вив÷ення фізіолого-
біохіìі÷них властивостей, а саìе анаеробного утворення кислоти з саха-
рози та ìальтози, відновлення нітратів, ферìентаöії глюкози та лактози, 
відсутності утворення кислоти з ìаніту у анаеробних уìовах, ÷утливості 
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до новобіоöину (ÌПÊ<1,6 ìкг/ìл) встановлено, що 37 штаìів (30,3 %) 
належали до виду S. epidermidis. 

Однією з біологі÷них властивостей багатьох бактерій є здатність 
до плівкоутворення і такі штаìи привертають особливу увагу, оскільки 
відоìо, що в плівöі антибіотикорезистентність вища, ніж у планктонних 
культурах. Визна÷ено, що 54% досліджених штаìів S. epidermidis плів-
коутворювальні. Плівка форìувалася протягоì трьох діб, осідала на дно 
лунок планшета, за характероì росту була тоненькою, гладкою, ìала 
білуватий колір. 

Основний приріст біоплівки спостерігали протягоì перших двох діб, 
в середньоìу кількість клітин збільшувалася у  7,1½105 разів. Протягоì 
третьої доби кількість ÊÓО/ìл збільшилася у 1,2½103 разів порівняно з 
другою добою. 

Äля всіх ідентифікованих штаìів вив÷али прояв факторів патоген-
ності та визна÷али ÷утливість до антибіотиків. При вив÷енні факторів 
патогенності виявилося, що повний геìоліз (діаìетр зони 18±0,3 ìì) на 
кров’яноìу агарі та ліпазну (діаìетр зони 5±0,3 ìì) активність на ÆÑÀ 
виявляли всі плівкоутворювальні штаìи S. epidermidis, леöитиназну 
активність спостерігали у 80% (діаìетр зони 6±0,3 ìì) плівкоутворю-
вальних штаìів. Ñеред неплівкоутворювальних штаìів повний геìоліз 
та ліпазну активність спостерігали у 89% (діаìетр зони 11±0,3 ìì) та 
леöитиназну – у 71% (діаìетр зони 5±0,3 ìì). Òакиì ÷иноì, ìожна від-
ìітити, що ÷астка штаìів із проявоì факторів патогенності вище серед 
плівкоутворювальних штаìів. 

Встановлення стійкості до антибіотиків проводили відповідно до 
критеріїв рівнів стійкості/÷утливості [6]. 

Вив÷ення стійкості до антибіотиків показало, що використання 
фторхінолонів другого покоління (офлоксаöину, öипрофлоксаöину), які 
виявляють бактериöидний ефект, пригні÷ую÷и два важливих ферìенти 
ìікробної клітини – ÄНÊ-гіразу і топоізоìеразу IV, внаслідок ÷ого по-
рушується синтез ÄНÊ, були ефективниìи проти всіх 37 штаìів S. epi-
dermidis у планктонній культурі (рис. 1, 2). Поìірно÷утливих та стійких 
як плівкоутворювальних, так і неплівкоутворювальних серед досліджених 
штаìів стафілококів не виявлено. 

На відìіну від фторхінолонів, до тетраöикліну серед 20 плівкоутво-
рювальних штаìів S. epidermidis (рис. 1) стійкиìи виявилося 8 штаìів, 
а до доксиöиклін гідрохлориду – 7. Ñеред 17 неплівкоутворювальних 
штаìів S. epidermidis (рис. 2) стійкиìи до тетраöикліну було 2 штаìи, 
а до доксиöиклін гідрохлориду – 3 штаìи. При використанні дисків з 
сизоìіöиноì стійкість виявили 10 плівкоутворювальних штаìів, а серед 
неплівкоутворювальних – 5 штаìів. Öі антибіотики належать до тетра-
öиклінів, які зв’язуються з 30S-субодиниöею рибосоìи та пригні÷ують 
синтез білка. Òакож порушують синтез білка і аìіноглікозиди, серед яких 
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стійкість визна÷ено до гентаìіöину. Ñтійкиìи виявилися 3 плівкоутво-
рювальних та 2 неплівкоутворювальні штаìи. 

Äо öефалоспоринів, що пригні÷ують синтез клітинної стінки бактерій 
належать öефтриаксон, öефуроксиì та öефтазидиì. Äо öефтриаксону 
стійкість спостерігали у 4 плівкоутворювальних штаìів, а серед неплів-
коутворювальних – 5 штаìів. Äо öефуроксиìу стійкість виявили 12, а 
до öефтазидиìу – 11 плівкоутворювальних штаìів. Ñеред неплівкоутво-
рювальних штаìів стійкість до öефуроксиìу виявляли 10 штаìів, а до 
öефтазидиìу – 7 штаìів. 

При вив÷енні ÷утливості до азтреонаìу, який є антибіотикоì з класу 
ìонобактаìів, що порушують синтез клітинної стінки, стійкість виявили 
12 плівкоутворювальних та 3 неплівкоутворювальні штаìи. 

Найìенша кількість досліджуваних, як плівкоутворювальних так 
і неплівкоутворювальних штаìів S. epidermidis виявилася стійкою до 
еритроìіöину, пеніöиліну, оксаöиліну та олеандоìіöину. Ñтійкість до 
еритроìіöину, що належить до ìакролідів, антиìікробний ефект яких 
зуìовлений порушенняì синтезу білка на рибосоìах ìікробної клітини, 
виявляли 14 плівкоутворювальних та 11 неплівкоутворювальних шта-
ìів. Ñтійкість до пеніöиліну виявили 17 плівкоутворювальних та 12 не-
плівкоутворювальних штаìів, до оксаöиліну стійкість визна÷ено для 15 
плівкоутворювальних та до 11 неплівкоутворювальних штаìів, а до оле-
андоìіöину стійкі – 16 плівкоутворювальних та 9 неплівкоутворювальних 
штаìів. Поìірної ÷утливості не спостерігали. Оксаöилін, олеандоìіöин 
та пеніöилін відносяться до β-лактаìів, які порушують синтез клітинної 
стінки бактерій. 

Òакиì ÷иноì, як для плівкоутворювальних, так і неплівкоутворю-
вальних штаìів S. epidermidis найбільш ефективною ìішенню дії анти-
біотиків виявилися ферìенти, які беруть у÷асть у проöесах, пов’язаних 
з синтезоì ÄНÊ, – öе ÄНÊ-гіраза та топоізоìераза, що пригні÷ується 
фторхінолонаìи, та 30S-субодиниöя бактеріальної рибосоìи, ÷ерез вплив 
на яку пригні÷ується синтез білка тетраöиклінаìи та аìіноглікозидаìи. 
Найìенш ефективниì виявився вплив β-лактаìних антибіотиків, що 
пригні÷ують синтез клітинної стінки бактерій та ряду ìакролідів, які 
порушують синтез білка на рибосоìах ìікробної клітини внаслідок вза-
єìодії з 50S-субодиниöею, що було показано як для плівкоутворювальних, 
так і неплівкоутворювальних штаìів. Останнє дозволяє припустити, що 
форìування біоплівки підвищує стійкійсть ìікроорганізìів лише до ан-
тибактеріальних препаратів, ìішені дії яких ìають внутрішньоклітинну 
локалізаöію. Òобто плівкова організаöія культури, вірогідно дозволяє 
затриìувати проникнення антибіотиків всередину клітини. 

Здатність до плівкоутворення є додатковиì фактороì патогенності 
різних штаìів ìікроорганізìів. Відоìо, що ìікроорганізìи, які здатні до 
плівкоутворення ìають додаткові гени та є носіяìи плазìід, які роблять 
їх стійкиìи до більшості антибіотиків. Êлітини стафілокока, які несуть 
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плазìіди стійкості до антибіотика, синтезують ферìенти, що інактиву-
ють ÷и ìодифікують ìолекулу антибіотика [1, 3]. Ó зв’язку зі стійкістю 
серед досліджуваних плівкоутворювальних та неплівкоутворювальних 
штаìів до пеніöиліну – 85% і 71%, оксаöиліну – 75% і 65%, олеандо-
ìіöину – 80% і 53% та еритроìіöину – 70% і 65%, відповідно, ìожна 
припустити наявність плазìідних або хроìосоìних детерìінант стійкості 
до öих антибіотиків у вив÷ених штаìів.

Òакиì ÷иноì, до використаних антибіотиків більше стійких штаìів 
було серед плівкоутворювальних штаìів S. epidermidis. Найìенша кіль-
кість досліджуваних штаìів S. epidermidis виявилася стійкою до анти-
біотиків з класів ìакролідів, які порушують синтез білка на рибосоìах, 
та β-лактаìів, що впливають на синтез клітинної стінки бактерій.

Поширення антибіотикорезистентності серед кліні÷них штаìів пере-
шкоджає коìплексноìу використанню антибіотиків. Òоìу проводили 
вив÷ення ÷утливості до коìерöійних препаратів бактеріофагів. Ëізис 
клітин S. epidermidis під дією «Бактеріофага стафілококового рідкого» 
спостерігали у 15 плівкоутворювальних та 12 неплівкоутворювальних 
штаìів, під дією «Iнтесті-бактеріофага рідкого» – у 12 плівкоутворюваль-
них та 11 неплівкоутворювальних штаìів. Всі 37 штаìів S. epidermidis 
виявилися стійкиìи до дії препарату «Ñекстафаг». 

Виділені плівкоутворювальні та неплівкоутворювальні штаìи S. epi-
dermidis виявилися ÷утливиìи до препарату «Бактеріофаг стафілококо-
вий рідкий», що свід÷ить про ìожливість коìплексного використання 
бактеріофагів у лікуванні захворювань, зуìовлених як стійкиìи, так і 
÷утливиìи до антибіотиків штаìаìи ìікроорганізìів. 

Визна÷ено, що із 122 досліджених кліні÷них штаìів стафілококів 37 
штаìів належали до S. epidermidis, з них 20 були плівкоутворювальни-
ìи та 17 неплівкоутворювальниìи. Повний геìоліз на кров’яноìу агарі 
та ліпазну активність на ÆÑÀ виявляли всі плівкоутворювальні штаìи 
S. epidermidis, леöитиназну активність спостерігали у 80% плівкоутво-
рювальних штаìів. Ñеред неплівкоутворювальних штаìів повний геìоліз 
та ліпазну активність спостерігали у 89% та леöитиназну – у 71%.

Основний приріст біоплівки спостерігався протягоì перших двох діб: 
в середньоìу кількість клітин збільшувалася у 7,1½105 разів. Протягоì 
третьої доби кількість ÊÓО/ìл збільшилася у 1,2½103 разів порівняно з 
другою добою. 

При дослідженні ÷утливості до антибіотиків показано, що всі ви-
ділені штаìи S. epidermidis були ÷утливиìи до фторхінолонів другого 
покоління – офлоксаöину та öипрофлоксаöину. Чутливість відìі÷ено до 
гентаìіöину у 17 плівкоутворювальних та 15 неплівкоутворювальних 
штаìів, до öефтриаксону у 16 плівкоутворювальних та 12 неплівкоут-
ворювальних штаìів, до тетраöикліну – 12 плівкоутворювальних та 15 
неплівкоутворювальних штаìів, до доксиöиклін гідрохлориду у 13 плів-
коутворювальних та 14 неплівкоутворювальних штаìів. 
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Встановлено, що ÷утливість до дії «Бактеріофага стафілококового 
рідкого» виявили 15 плівкоутворювальних і 12 неплівкоутворювальних 
штаìів S. epidermidis, до «Iнтесті-бактеріофага рідкого» – 12 плівкоут-
ворювальних та 11 неплівкоутворювальних штаìів. Всі 37 штаìів S. epi-
dermidis були стійкиìи до фагів з препарату «Ñекстафаг». 

Встановлено, що 100% плівкоутворювальних штаìів виявилися ÷ут-
ливиìи до фторхінолонів другого покоління, 85% виявили ÷утливість до 
гентаìіöину та 80% – до öефтриаксону, при öьоìу 80% були стійкиìи 
до β-лактаìних антибіотиків і 70% – до еритроìіöину. 
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ШÒàÌÌÎâ STAPHyLOCOCCUS EPIDERMIDIS 

Ðеферат

Öель. Èзу÷ение биологи÷еских свойств штаììов Staphylococcus 
epidermidis, их способности к пленкообразованию, факторов патоген-
ности и ÷увствительности к антибиотикаì и к коììер÷ескиì препа-
ратаì бактериофагов. Ìетоды. Èспользовали ìикробиологи÷еские и 
физиолого-биохиìи÷еские ìетоды. Ðезультаты. В ходе исследований были 
выделены 122 штаììа стафилококков, 37 из которых идентифиöированы 
как S. epidermidis. Èз них 20 штаììов – пленкообразующие, а 17 – 
непленкообразующие. Óстановлено, ÷то наибольшее коли÷ество штаì-
ìов S. epidermidis – и 12 непленкообразующих были ÷увствительны к 
действию «Бактериофага стафилококкового жидкого». Все выделенные 
штаììы S. epidermidis оказались ÷увствительныìи к хинолонаì второго 
поколения – офлоксаöину и öипрофлоксаöину. Òакже для 12 пленкообра-
зующих и 14 непленкообразующих штаììов наблюдалась ÷увствитель-
ность к гентаìиöину. âыводы. Òакиì образоì, 75% пленкообразующих 
штаììов S. epidermidis были ÷увствительны к действию «Бактериофага 
стафилококкового жидкого» и все 100%  штаììов – ÷увствительны к 
фторхинолонаì. 

Ê л ю ÷ е в ы е  с л о в а : биопленка, пленкообразующие штаììы, не-
пленкообразующие штаììы, Staphylococcus epidermidis.
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biological ProPerties of filM-forMation and 
non-filM-forMation strains of STAPHyLOCOCCUS 

EPIDERMIDIS studying

summary

The aіm was to select the strains of S. epidermidis, to test their abil-
ity to film formation, to study biofilm growth, pathogenicity factors and 
sensitivity to antibiotics, to investigate the sensitivity to commercial bacte-
riophage preparations. Methods. The studies used the microbiological and 
biochemical methods. results. 122 strains of Staphylococci were identified, 
37 of which were identified as S. epidermidis. 20 of these strains were film-
forming and 17 – non-film-forming. 15 film-forming and 12 non-film-forming 
strains of S. epidermidis were sensitive to “Staphylococcal bacteriophage 
liquid”. All of isolated strains of S. epidermidis were sensitive to quinolones 
of second generation – ofloxacin and ciprofloxacin. Also, 12 film-forming 
and 14 non-film-forming strains had sensitivity to gentamicin. conclusіon. 
Thus, 75% of film-forming strains of S. epidermidis have been sensitive to 
“Staphylococcal bacteriophage liquid” and 100% strains were susceptible 
to fluoroquinolones.

K e y  w o r d s :  biofilm, film-forming strains, non-film-formation strains, 
S. epidermidis. 
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