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Шипицына И.В., Розова Л.В., Осипова Е.В.

КЛИНИЧЕСКАЯ ЗНАЧИМОСТЬ БАКТЕРИЙ ACINETOBACTER SPP., ВЫДЕЛЕННЫХ  
У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ОСТЕОМИЕЛИТОМ

ФГБУ «Российский научный центр «Восстановительная травматология и ортопедия» им. акад. Г.А. Илизарова 
Минздрава России», 640014, Курган, Российская Федерация

Исследованы 17 клинических штаммов бактерий Acinetobacter spp., выделенных из ран больных хроническим остеомие-
литом длинных трубчатых костей. У 8 пациентов штаммы Acinetobacter spp. были выделены в монокультуре, у 8 — и в 
составе ассоциации со стафилококками (Staphylococcus aureus — 4, S. epidermidis — 2, S. haemolyticus — 1, S. capitis — 1) 
и у одного пациента — со штаммами Enterococcus faecalis.
29% изолятов Acinetobacter spp. обладали высокоадгезивными свойствами, 43% — среднеадгезивными, 28% — низкоад-
гезивными. Средний индекс адгезивности исследуемых штаммов (ИАМ) составил 2,86 ± 0,02 ед. Штаммы, обладающие 
высокоадгезивным потенциалом, были выделены из ассоциаций со Staphylococcus spp.
Штаммы Acinetobacter spp. характеризовались возрастающей по мере инкубирования активностью формирования био-
пленки на поверхности 96-луночного планшета. Рассчитанный интегральный коэффициент (K > 0,5 ед.) свидетель-
ствовал о высокой доле штаммов, резистентных к выбранным антибиотикам. Наиболее эффективными в отношении 
Acinetobacter spp. были аминогликозиды (гентамицин и тобрамицин) и карбапенемы (меропенем, имипенем). Число рези-
стентных штаммов не превышало 38%.
Проведенное исследование показало, что межмикробные взаимоотношения улучшают способность образующих ассоци-
ации штаммов Acinetobacter spp. к формированию биопленок. Полученные значения биопленкообразующей способности и 
коэффициента резистентности клинических изолятов Acinetobacter spp., выделенных у больных хроническим остеомие-
литом, свидетельствуют об их высокой патогенности.
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При лечении инфекции, ассоциированной с Acinetobacter spp., должны учитываться не только результаты антибиоти-
кограммы, но и данные вирулентных свойств выделенного возбудителя.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  хронический остеомиелит; биопленкообразующая способность; адгезия; интегральный коэффи-
циент; антибиотикочувствительность.
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The article deals with the results of analysis of 17 clinical strains of Acinetobacter spp., isolated from wounds of patients with 
chronic osteomyelitis of long bones. In 8 patients strains of  Acinetobacter spp. were isolated in mono-culture, in 8 - in composition 
of association with staphylococci  (Staphylococcus aureus - 4, S.epidermidis - 2, S.hatmolyticus - 1, S.capitis -1) and in one patient 
- with strains of Enteroccocus faecalis.
highly adhesive characteristics were established in 29% of isolates of Acinetobacter spp, average adhesive - in 43% and low 
adhesive - in 28%. The average index of adhesiveness of analyzed strains made up to 2.86±0.02 units. The strains with high 
adhesive potential were isolated from associations with  Staphylococcus spp.
The strains of Acinebacter spp. are characterized as far as of incubating  by increasing activity of formation of biofilm on the 
surface of 96 alveolar tray. The calculated integral coefficient (K>0.5 units) testifies high percentage of strains resistant to 
selected antibiotics. It is established that the most effective in relation to Acinebacter spp. were aminoglycosides (gentamycin and 
tobramycin) and carbapenems (meropenem, imipenem).The percentage of resistant strains did not exceed 38%.
The implemented study demonstrated that inter-microbial relationships ameliorate capacity of association-forming strains 
Acinebacter spp. to form bio-films. The derived values of bio-film-forming capacity and coefficient of resistance of clinical isolates 
Acinebacter spp.isolated from patients with chronic osteomyelitis testify their high pathogenicity.
The treatment of infection associated with Acinebacter spp. is to consider  both results of antibioticgram and data concerning 
virulent characteristics of isolated agent.
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Введение. Среди неферментирующих грамотрицатель-
ных микроорганизмов бактерии рода Acinetobacter занима-
ют второе место после Pseudomonas aeruginosa по частоте 
выделения из ран больных хроническим посттравматиче-
ским остеомиелитом [4]. Представители рода Acinetobacter 
являются условно патогенными микроорганизмами, вызы-
вающими инфекционный процесс у ослабленных и имму-
нокомпрометированных лиц [11, 14]. Способность штаммов 
Acinetobacter spp. адгезировать на клетках эпителия, проду-
цировать ферменты, разрушающие липиды тканей, а также 
наличие токсичного липополисахаридного компонента кле-
точной стенки и др. могут приводить к усилению вирулент-
ных свойств возбудителя [9, 10]. По данным литературы, 
бактерии Acinetobacter spp. характеризуются множественной 
резистентностью к широкому спектру антибактериальных 
препаратов, имеют приобретенную устойчивость к ампи-
циллину, карбенициллину, цефокситину, гентамицину, хло-
рамфениколу [15]. Формирование резистентности бактерий 
Acinetobacter spp. к антибактериальным препаратам может 
быть связано со способностью к биопленкообразованию [12, 
13]: благодаря сформированному биопленочному матриксу 

бактерии становятся недоступными для стандартных доз 
антибиотика.

Высокая резистентность штаммов Acinetobacter spp., их 
способность персистировать и сохранять активность в рас-
творах и на различных поверхностях создают трудности в 
выборе адекватной тактики антибактериальной терапии.

Цель работы — изучение антибиотикочувствительности 
и биопленкообразующей способности клинических штам-
мов Acinetobacter spp, выделенных у больных хроническим 
остеомиелитом.

Материал и методы. Изучены 17 клинических штаммов 
бактерий Acinetobacter spp., выделенных из свищей в доопе-
рационном периоде и из очага воспаления во время опера-
ции у 17 пациентов с хроническим остеомиелитом длинных 
трубчатых костей. Исследована биопленкообразующая спо-
собность штаммов Acinetobacter spp., выделенных у пациен-
тов как в монокультуре (n = 8), так и в составе ассоциаций 
микроорганизмов (Acinetobacter spp. + Staphylococcus spp. — 
8; Acinetobacter spp. + Enterococcus faecalis — 1).

Идентификацию и определение чувствительности иссле-
дуемых штаммов к антибактериальным препаратам прово-
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дили на бактериологическом анализаторе WalkAway-40 Plus 
(Siemens, США). Анализ данных по антибиотикорезистент-
ности осуществлялся при помощи компьютерной програм-
мы WHONET 5,6. Для характеристики антибиотикочувстви-
тельности микроорганизмов использовались общепринятые 
показатели: «чувствительные», «умеренно резистентные» и 
«резистентные» штаммы. Условный коэффициент резистент-
ности для каждого выделенного штамма Acinetobacter spp. 
рассчитывали по формуле: K = R/N, где K — коэффициент 
резистентности, R — число антибиотиков, к которым иссле-
дуемый штамм резистентен N — общее количество тести-
руемых антибиотиков [3].

Адгезивную активность штаммов изучали на модели эри-
троцитов человека А (II) Rh+ по методике В.И. Брилиса [1]. 
При оценке адгезивных свойств использовали индекс адге-
зивности микроорганизмов (ИАМ). Исследование проводи-
ли под световым микроскопом, учитывая в общей сложности 
не менее 50 эритроцитов. Микроорганизмы считали неадге-
зивными при ИАМ до 1,75; низкоадгезивными — при ИАМ 
от 1,76 до 2,5; среднеадгезивными — от 2,51 до 4,0; высоко-
адгезивными — ≥4,1.

Биопленку на поверхности полистироловых планшетов 
получали по описанной ранее методике [8].

Уровень биопленкообразования оценивали в соответ-
ствии со следующими критериями: при значениях OD630 ниже 
0,090 считали, что штаммы не обладали способностью к об-
разованию биопленки; при 0,090 < OD630 ≤ 0,180 — обладали 
слабой способностью; при 0,180 < OD630 ≤ 0,360 — средней; 
при OD630 > 0,360 — высокой способностью к образованию 
биопленки.

Статистическую обработку результатов проводили с по-
мощью программного обеспечения анализа данных AtteStat, 
версия 13.0 [12]. Значимость различий между группами про-
веряли с помощью непараметрических критериев Вилкоксо-
на и Манна—Уитни. Различия между группами наблюдений 
считались статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты и обсуждение. По результатам микробио-
логического исследования штаммы Acinetobacter spp. были 
выделены у 8 пациентов в монокультуре, у 8 — и в составе 
ассоциации со стафилококками (Staphylococcus aureus — 4, 
S. epidermidis — 2, S. haemolyticus — 1, S. capitis — 1) и у 
одного пациента — с Enterococcus faecalis.

29% штаммов Acinetobacter spp. обладали высокоадгезив-
ными свойствами, 43% — среднеадгезивными, 28% — низ-
коадгезивными. Средний индекс адгезивности исследуемых 
штаммов (ИАМ) составил 2,86 ± 0,02 ед. Штаммы, обладаю-
щие высокоадгезивным потенциалом, были выделены из ас-
социаций со Staphylococcus spp.

Все штаммы Acinetobacter spp. формировали биопленку 
на поверхности 96-луночных полистироловых планшетов, о 
чем свидетельствует увеличение оптической плотности, от-
ражающей степень биопленкообразования, на протяжении 
всего периода инкубирования. Биопленкообразующая спо-
собность штаммов Acinetobacter spp., выделенных в моно-
культурах (n = 8), составила 0,172 ± 0,06 ед. опт. пл. через 
24 ч и 0,209 ± 0,03 ед. опт. пл. — через 48 ч после начала 
эксперимента (рис. 1).

Значения биопленкообразующей способности бактерий 
Acinetobacter spp., полученных из ассоциации микроорга-
низмов (n = 9), были в 1,6 раза выше OD630 штаммов, вы-
деленных у пациентов в монокультурах, и составили 0,273 
± 0,012 ед. опт. пл. через 24 ч после начала эксперимента,  
0,332 ± 0,019 ед. опт. пл. — через 48 ч (см. рис. 1).

В целом штаммы Acinetobacter spp. характеризовались 
средним уровнем биопленкообразования, что согласуется с 
данными адгезивной активности.

При анализе чувствительности бактерий Acinetobacter 

spp. к 10 антибактериальным препаратам полностью рези-
стентных штаммов не выявлено (рис. 2.).

Наиболее эффективными препаратами в отношении ис-
следуемых микроорганизмов были аминогликозиды (гента-
мицин и тобрамицин) и карбапенемы (меропенем, имипе-
нем): число резистентных штаммов не превышало 38%.

Среди аминогликозидных препаратов среднюю актив-
ность проявлял амикацин: число резистентных штаммов со-
ставило 51,7%.

В группе хинолонов выявлена высокая устойчивость к 
ципрофлоксацину (76,9% резистентных штаммов).

Среди β-лактамных антибиотиков (цефалоспорины) 
наблюдалась высокая частота резистентности к цефтазидиму 
и цефепиму (78,6% нечувствительных штаммов).

Коэффициент резистентности штаммов Acinetobacter 
spp., выделенных у больных в монокультуре, составил 0,716 
± 0,08 ед., что в 1,4 раза выше по сравнению с рассчитанным 
интегральным показателем для штаммов, выделенных 
из ассоциации микроорганизмов (0,50 ± 0,18 ед.), однако 
достоверных различий между ними не выявлено.

Таким образом, клинические изоляты Acinetobacter spp., 
выделенные из ран больных хроническим остеомиелитом, 
характеризовались высокой резистентностью к широкому 

Рис. 1. Биопленкообразующая способность бактерий 
Acinetobacter spp.
По оси абсцисс — оптическая плотность (OD630), ед. опт. пл.; по оси ор-
динат — сроки эксперимента, ч.
П р и м е ч а н и е :  * — уровень значимости отличий по сравнению с кон-
тролем при p < 0,01; # — уровень значимости различий между двумя груп-
пами при p < 0,01 (I — n = 8; II — n = 9, где n — количество штаммов).

Рис. 2. Число штаммов Acinetobacter spp., резистентных к ис-
следуемым антибиотикам, %.
По оси абсцисс — процент резистентных штаммов, %; по оси ординат 
— перечень антибиотиков.
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спектру антибактериальных препаратов и способностью 
формировать биопленки.

Известно, что в составе биопленки микроорганизмы при-
обретают ряд новых свойств [6]. Структурные и физиоло-
гические особенности биопленок обеспечивают входящим 
в них бактериям значительное увеличение выживаемости в 
присутствии агрессивных веществ, факторов иммунной за-
щиты и антимикробных препаратов. Бактерии в составе био-
пленок выживают в присутствии антибиотиков, количество 
которых — в 500—1000 раз больше, чем их минимальная 
подавляющая концентрация. Одна из причин выживаемости 
микроорганизмов в составе биопленок в присутствии анти-
биотиков связана с клетками-«персистерами», находящимися 
в силу дифференцировки в состоянии полной устойчивости 
практически ко всем препаратам. Другим важным свойством 
бактерий, находящихся в составе биопленок, является усиле-
ние генетического обмена. Показано, что в биопленках в ор-
ганизме человека постоянно происходит перераспределение 
генов — и это, в частности, приводит к формированию штам-
мов, устойчивых к антисептикам/дезинфектантам и антибио-
тикам [7]. Существование в биопленке позволяет бактериям 
активизировать продукцию факторов патогенности, обуслов-
ливает их персистенцию и более длительное — хроническое 
— течение заболевания [5].

Выводы. Клинические штаммы Acinetobacter spp. харак-
теризовались возрастающей по мере инкубирования активно-
стью формирования биопленки на поверхности 96-луночного 
планшета. Рассчитанный интегральный коэффициент (K > 0,5 
ед.) свидетельствовал о высокой доле штаммов, резистентных 
к выбранным антибиотикам. Наиболее эффективными в отно-
шении Acinetobacter spp. были аминогликозиды (гентамицин и 
тобрамицин) и карбапенемы (меропенем, имипенем).

Проведенное исследование показало, что межмикроб-
ные взаимоотношения усиливают способность образующих 
ассоциации штаммов Acinetobacter spp. к формированию 
биопленки. Полученные значения биопленкообразующей 
способности и коэффициента резистентности клинических 
изолятов Acinetobacter spp., выделенных у больных хрони-
ческим остеомиелитом, свидетельствуют об их высокой па-
тогенности.

При лечении инфекции, ассоциированной с Acinetobacter 
spp., должны учитываться не только результаты антибиоти-
кограммы, но и данные вирулентных свойств выделенного 
возбудителя.
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