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РЕЗЮМЕ

Цель — изучить видовой состав микробиоты слезной жидкости у пациентов с эндогенными увеитами и биологические свойства 
доминантных видов бактерий. Пациенты и методы. Проведено бактериологическое исследование слезной жидкости у 107 па-
циентов (114 глаз) с эндогенным увеитом и у 28 практически здоровых лиц (контроль). Исследования выполняли традиционным 
методом. Выделенные микроорганизмы идентифицировали до вида. Изучали основные биологические свойства бактерий — на-
личие факторов персистенции и вирулентности изолированных доминантных видов. Результаты. Из слезной жидкости пациен-
тов с увеитом изолировано 43 штамма бактерий различных видов, превалировали бактерии рода Staphylococcus. В 23,3 % слу-
чаев выделили S. aureus, остальные штаммы были представителями коагулазоотрицательных стафилококков. Видовой состав 
бактерий, выделенных от практически здоровых лиц, по существу не отличался. Изолированные штаммы S. aureus обладали 
значительным набором факторов вирулентности. Все изоляты лизировали эритроциты барана, 80 % культур обладали лецитови-
теллазной и 60 % — ДНК-азной активностью. Представители коагулазоотрицательных стафилококков характеризовались лишь 
гемолитической активностью. При исследовании факторов персистенции установлено, что все изученные штаммы S. aureus 
и подавляющее большинство представителей коагулазоотрицательных стафилококков, выделенных из слезы, были устойчивы 
к лизоциму. Биопленкообразование было более характерным для штаммов S. aureus — 90 % против 34,4 % у представителей 
коагулазоотрицательных стафилококков (t = 2,194, р = 0,034). Аналогичные закономерности выявлены и в отношении рези-
стентности к комплементу, 90 % культур S. aureus и 37,5 % коагулазоотрицательных стафилококков (t = 2,055; p = 0,046). 
Заключение. Среди выделенных из слезной жидкости микроорганизмов превалировали бактерии рода Staphylococcus, из них 
чаще всего изолировали S. cohnii. S. aureus в большей мере, чем коагулазоотрицательные стафилококки, обладал определен-
ным набором факторов вирулентности и персистенции. Микробиоценоз слезной жидкости пациентов с эндогенным увеитом 
не отличался от такового у практически здоровых лиц. Присутствие S. aureus в слезной жидкости является фактором риска 
развития эндогенных увеитов в случаях хронических заболеваний полости рта и лор-органов.
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ABSTRACT

The purpose: to study the species composition of the lacrimal fluid microbiota in patients with endogenous uveitis and the biological 
properties of dominant species of bacteria. Patients and Methods. A bacteriological study of the lacrimal fluid of 107 patients (114 
eyes) with endogenous uveitis and 28 practically healthy persons (control) was carried out. The research was performed using the 
conventional methods. The isolated microorganisms were identified up to the species. We studied the main biological properties of 
bacteria — the presence of persistence and virulence factors of isolated dominant species. The results. 43 strains of various types 
of bacteria were isolated from the lacrimal fluid of patients with uveitis, bacteria of the genus Staphylococcus prevailed, S. aureus was 
isolated in 23.3 % of cases, and the remaining strains were representatives of coagulase-negative staphylococci. The species compo-
sition of the bacteria isolated from practically healthy individuals did not differ in essence. Isolated strains of S. aureus had a significant 
set of virulence factors. All isolates lysed sheep red blood cells, 80 % of the cultures had lecithovitellase and 60 % — DNA-se activity. 
Representatives of coagulase-negative staphylococci were characterized only by hemolytic activity. In the study of persistence factors, 
it was found that all the studied strains of S. aureus and the vast majority of representatives of coagulase-negative staphylococci 
isolated from tears were resistant to lysozyme. Biofilm formation was more typical for S. aureus strains 90 % versus 34.4 % for 
representatives of coagulase-negative staphylococci (t = 2.194, p = 0.034). Similar patterns were found in relation to complement 
resistance, 90 % of S. aureus cultures and 37.5 % of coagulase-negative staphylococci (t = 2.055; p = 0.046). Conclusion. Among 
the microorganisms isolated from the lacrimal fluid, Staphylococcus bacteria prevailed, from which S. cohnii was most often isolated. 
S. aureus to a greater extent than coagulase-negative staphylococci had a certain set of virulence and persistence factors. The micro-
biocenosis of the lacrimal fluid of patients with endogenous uveitis did not differ from practically healthy individuals. The presence of 
S. aureus in lacrimal fluid is a risk factor for the development of endogenous uveitis in cases of chronic oral and ENT organ diseases.
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ВВЕДЕНИЕ

Эндогенные увеиты  — тяжелое воспалительное 
заболевание сосудистой оболочки глазного яблока. 
Эпидемиологическая и социальная значимость данной 
группы заболеваний обусловлена их повсеместным ши‑
роким распространением с преимущественным пораже‑
нием лиц трудоспособного возраста [1–3]. По данным 
ряда исследователей, эндогенные увеиты являются одной 
из основных причин слепоты и инвалидности по зрению 
[4, 5]. Причины увеитов разнообразны, среди них рас‑
сматривают более 100 различных соматических и ин‑
фекционных заболеваний, что значительно затрудняет 
этиологическую диагностику. Как следствие, в 30–70  % 
случаев этиологию заболевания так и не удается устано‑
вить [6–10]. В то же время расшифровка этиологии дает 
возможность проведения адекватной этиопатогенетиче‑
ской терапии.

Стафилококки являются широко распространенны‑
ми бактериями, колонизирующими различные биотопы 
человека и животных. Выделяют как патогенные, так 

и условно-патогенные виды, которые нередко являются 
этиологическими факторами гнойно-септических за‑
болеваний [11]. В настоящее время довольно полно из‑
учены видовой состав и биологические свойства стафи‑
лококков, выделенных со слизистых оболочек и кожных 
покровов. Имеются данные о спектре стафилококков, 
изолированных из отделяемого конъюнктивальной по‑
лости практически здоровых лиц и пациентов с вос‑
палительными заболеваниями переднего отрезка глаза 
[12–14]. Однако в этих работах описан лишь факт при‑
сутствия стафилококков, но не исследованы их биоло‑
гические свойства. Недостаточно изученными являются 
вопросы контаминации слезной жидкости (СЖ) микро‑
организмами бактериальной природы. Особый интерес 
представляет также исследование видового состава, био‑
логических свойств и факторов вирулентности стафи‑
лококков, колонизирующих слезную жидкость при за‑
болеваниях глаз, в частности при эндогенных увеитах. 
Тем более что в доступной литературе мы не встретили 
работ об особенностях микробиоценоза у больных эндо‑
генными увеитами.

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9F%D0%B0%D1%82%D0%BE%D0%B3%D0%B5%D0%BD
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Цель — изучить видовой состав микробиоты слезной 
жидкости у пациентов с эндогенным увеитом и биологи‑
ческие свойства доминантных видов бактерий.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Обследованы 107 пациентов (114 глаз) с эндогенным 
увеитом, проходивших стационарное лечение в трех оф‑
тальмологических отделениях ГБУЗ ПК «Пермская орде‑
на «Знак Почета» краевая клиническая больница», а так‑
же отделении внелегочных форм туберкулеза ГБУЗ ПК 
«Клинический фтизиопульмонологический медицинский 
центр». Бактериологическое исследование и изучение 
факторов вирулентности выполняли традиционным спо‑
собом1. Материалом для исследования служила слезная 
жидкость (114 образцов). В качестве контроля исследова‑
ли слезную жидкость 28 практически здоровых лиц. Забор 
и посев материала проводили до начала антибиотикоте‑
рапии. Выделенные культуры микроорганизмов иденти‑
фицировали до вида, используя соответствующие набо‑
ры стафи- и энтеротестов фирмы ERBA Lachema (Чехия). 
Учет результатов осуществляли с помощью компьютер‑
ной программы «Микроб-2». Количественную оценку ге‑
молитических свойств осуществляли по Н.Г. Ходаковой2, 
ДНК-азной активности в соответствии с рекомендаци‑
ями Е.М.  Гординой3. Наличие факторов персистенции 
определяли по О.В. Бухарину [15], а также И.А. Шагинян 
и соавт. [16].

Статистическую обработку данных проводили с по‑
мощью пакета «Анализ табличного процессора» Excel® 
2016 MSO (© Microsoft, 2016), авторского (© В.С. Шелудько, 
2001–2016) пакета прикладных электронных таблиц 
(ППЭТ) Stat20154. Для анализа количественных призна‑
ков применяли среднюю арифметическую (М), ошиб‑
ку репрезентативности (стандартная ошибка) средней 
арифметической (m). Для анализа качественных призна‑
ков использовали абсолютные частоты встречаемости, 
показатели распределения (%) и стандартную ошибку 
относительных долей (m).

Полученные на выборке средние и относительные ве‑
личины представлены в таблицах в виде доверительных 
интервалов: средние величины — M ± 2m, относитель‑
ные величины  —  % ± 2m. Оценку достоверности раз‑
личий (р) проводили с помощью t-критерия Стьюдента 
и критерия хи-квадрат (χ2). Различия считали достовер‑
ными при уровне значимости р < 0,05.
1	 Приказ Минздрава СССР от 22.04.85 № 535 «Об унификации микробиологи‑

ческих (бактериологических) методов исследования, применяемых в клини‑
ко-диагностических лабораториях лечебно-профилактических учреждений».

2	 Ходакова Н.Г. Биологические характеристики метициллинорезистентных 
стафилококков, циркулирующих в Саратовском регионе: автореф. дис. ... 
канд. мед. наук: 03.00.07. Место защиты: Рос. науч.-исслед. противочум. ин-т 
«Микроб» МЗ РФ. Саратов, 2008. 19 с.

3	 Гордина Е.М. Внутривидовые особенности бактерий рода Staphylococcus, 
изолированных в условиях промышленного птицеводства: автореф. дис. ... 
канд. мед. наук: 03.02.03. Место защиты: Ин-т экологии и генетики микро‑
организмов УрО РАН. Пермь, 2015. 22 с.

4	 Шелудько В.С., Деваткова Г.И. Теоретические основы медицинской статисти‑
ки (статистические методы обработки и анализа материалов научно-иссле‑
довательских работ): Метод. рекомендации. Изд. 3-е, исправл. и доп. Пермь: 
ФГБОУ ВО «ПГМУ им. академика Е.А. Вагнера», 2016. 80 с.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Бактериологическое исследование 114 проб СЖ па‑
циентов с увеитом выявило инфицирование 25 образцов, 
полученных от 22 человек, что составило 21,9 %. В боль‑
шинстве случаев микроорганизмы встречались в виде 
двухкомпонентных ассоциаций, при этом у 3  больных 
бактерии обнаружили в СЖ обоих глаз.

В качестве контроля использовали 28 проб СЖ прак‑
тически здоровых лиц, из них от 6 человек выделено 
13 культур. Видовой спектр и количество изолятов пред‑
ставлены в таблице 1.

Из СЖ пациентов с увеитом всего выделено 43 куль‑
туры бактерий; все они, за исключением одной, являлись 
представителями рода Staphylococcus, доминирующим 
видом являлся S. cohnii. Обращает на себя внимание до‑
статочно высокий процент выделения штаммов S. aure-
us — 23,3 %. Остальные штаммы были представителями 
коагулазоотрицательных стафилококков (КОС). В одном 
случае были изолированы культуры Е. coli, обладающие 
гемолитическими свойствами. Необходимо отметить, 
что изоляты стафилококков из СЖ здоровых лиц по сво‑
ему видовому составу практически не отличались от та‑
ковых у пациентов с эндогенным увеитом.

Далее изучены основные биологические свойства — 
наличие факторов вирулентности и персистенции 
у культур стафилококков, выделенных из СЖ пациентов 
с увеитом (табл. 2).

Таким образом, S. aureus, обладающий определен‑
ным набором факторов вирулентности, был изолирован 
из СЖ у 10 пациентов (10 глаз). Все изоляты лизировали 
эритроциты барана, 80  % культур обладали лецитови‑
теллазной и 60 % — ДНК-азной активностью. Для этих 
штаммов был характерен больший набор факторов 
вирулентности в сравнении с представителями КОС, 
у которых чаще регистрировали гемолитическую актив‑
ность, лишь один штамм S. cohnii наряду с гемолитиче‑
ской обладал и лецитовителлазной активностью.

В таблице 3 представлен сравнительный анализ фак‑
торов вирулентности у культур S. aureus и КОС.

Как свидетельствуют приведенные в таблице данные, 
изолированные из СЖ культуры S. aureus достоверно 
чаще обладали изучаемыми факторами вирулентности, 
чем представители КОС. При этом, как правило, одним 
и тем же штаммам S. aureus были присущи различные 
ферменты.

Что касается факторов персистенции изолиро‑
ванных бактериальных культур, то, учитывая место 
вегетации, прежде всего исследовали их антилизо‑
цимную и антикомплементарную активность, а также 
такой интегральный показатель, как биопленкообра‑
зование (БПО). Принимая во внимание незначитель‑
ное количество выделенных штаммов S. haemolyticus 
и S. epidermidis, полученные результаты суммировали 
и вместе с данными, касающимися S. сohnii, отнесли 
к группе КОС (табл. 4).
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Таблица 1. Видовой спектр и количество штаммов бактерий, изолированных из слезной жидкости пациентов с эндогенным увеитом 
и практически здоровых лиц

Table 1. Species spectrum and number of bacterial strains isolated from the lacrimal fluid of patients with endogenous uveites and healthy 
individuals

Виды бактерий / Types of bacteria
Количество штаммов / The number of strains, Абс. / Abs. (% ± 2m)

Пациенты с увеитами / Patients with uveites (n = 114) Практически здоровые лица / Healthy individuals (n = 28)

S. cohnii 21 (48,8 ± 15,2) 6 (46,2 ± 27,7)

S. aureus 10 (23,3 ± 12,9) 3 (23,1 ± 23,1)

S. haemolyticus 7 (16,3 ± 11,3) 1 (7,7 ± 7,7)

S. epidermidis 4 (9,3 ± 8,9) 2 (15,4 ± 15,4)

S. hominis 0 (0) 1 (7,7 ± 7,7)

Е. coli 1 (2,3 ± 2,3) 0 (0)

Всего / Total 43 (100) 13 (100)

Таблица 2. Факторы вирулентности стафилококков, изолированных из слезной жидкости пациентов с эндогенным увеитом

Table 2. Virulence factors of staphylococcus, taken from tear fluid of patients with uveitis 

Виды стафилококков / 
Types of staphylococcus

Количество штаммов /  
Number of strains

Количество штаммов, обладающих признаком / The number of strains, which have a sign, Aбс. / Abs. (% ± 2m)

Гемолизины / Hemolysins Плазмокоагулаза / Plasmocoagulase ДНКаза / DNAse Лецитовителлаза / Lecithovitellase

S. cohnii 21 16 (76,2 ± 18,6) 0 (0) 0 (0) 1 (4,8 ± 4,8)

S. aureus 10 10 (100) 10 (100) 6 (60,0 ± 31,0) 8 (80,0 ± 25,3)

S. haemolyticus 7 5 (71,4 ± 34,2) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

S. epidermidis 4 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Всего / Total 42 (100) 31 (73,8 ± 13,6) 10 (23,8 ± 13,1) 6 (14,3 ± 10,8) 9 (21,4 ± 12,7)

Таблица 3. Сравнительная характеристика факторов вирулентности у S. aureus и представителей КОС

Table 3. Comparative characteristics of the virulence factors in S. aureus and CoNS

Виды стафилококков / Types of staphylococcus
Количество штаммов стафилококков, обладающих факторами вирулентности / The number of staphylococcus strains with virulence factors

Гемолизины / Hemolysins Лецитовителлаза / Lecithovitellase ДНК-аза / DNAse

КОС CoNS
n = 32

Абс. / Abs. 21 1 0

% ± 2m 65,6 ± 16,8 3,1 ± 3,1 0

S. aureus
n = 10

Абс. / Abs. 10 8 6

% ± 2m 100 80,0 ± 25,3 60,0 ± 31,0

Достоверность различий между КОС и S. Aureus / 
Significant of differences between CoNS and S. aureus

t = 4,096
p = 0,0002

t = 5,909
p = 0,0001

t = 3,8735
p = 0,0004

Таблица 4. Факторы персистенции бактерий рода Staphylococcus, выделенных из слезной жидкости пациентов с эндогенным увеитом

Table 4. Persistence factors of Staphylococcus bacteria isolated from the lacrimal fluid of patients with endogenous uveitis

Бактерии / Bacteria
Количество штаммов стафилококков, обладающих факторами персистенции / The number of staphylococcal strains with persistence factors

АЛА / ALA АКА / ACA БПО / ABF

КОС / CoNS
n = 32

Абс. / Abs. 29 12 11

 % ± 2m 90,6 ± 10,3* 37,5 ± 17,1 34,4 ± 16,8

S. aureus
n = 10

Абс. / Abs. 10 9 9

 % ± 2m 100,0 90,0 ± 10,0 ** 90,0 ± 10,0 ***

Примечание: АЛА — антилизоцимная активность, АКА — антикомплементарная активность, БПО — биопленкообразование. * Статистически достоверные различия для КОС 
между АЛА и БПО (t = 2,851; p = 0,006) и между АЛА и АКА (t = 2,657; p = 0,010). ** Статистически достоверные (t = 2,055; p = 0,046) различия между КОС и S. aureus для АКА. 
*** Статистически достоверные (t = 2,194; p = 0,034) различия между КОС и S. aureus для БПО.
Note: ALA — anti-lysozyme activity, ACA — anti-complementary activity, ABF — ability to biofilm formation. * Statistically significant differences for CoNS between ALA and ABF 
(t = 2.851; p = 0.006) and between ALA and ACA (t = 2.657; p = 0.010). ** Statistically significant (t = 2.055; p = 0.046) differences between CoNS and S. aureus for ACA. *** Statistically 
significant (t = 2.194; p = 0.034) differences between CoNS and S. aureus for ABF.
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Из приведенных данных следует, что все изученные 
штаммы S. aureus и подавляющее большинство пред‑
ставителей КОС, выделенных из слезы, были устойчивы 
к лизоциму, что представляется логичным, поскольку 
этот фермент в значительных количествах содержится 
в СЖ и в существенной мере отражает ее антибактери‑
альные свойства. Вегетирующие в СЖ культуры стафи‑
лококков характеризовались наличием и других факто‑
ров персистенции, в частности БПО. Последнее было 
более характерно для штаммов S. aureus  — 90  % про‑
тив 34,4 % у представителей КОС (t = 2,194, р = 0,034). 
Аналогичные закономерности выявлены и в отношении 
резистентности к комплементу, 90  % культур S. aureus 
и 37,5 % КОС (t = 2,055; p = 0,046).

Таким образом, значительное количество обнаружен‑
ных в СЖ бактерий рода Staphylococcus наряду с факто‑
рами вирулентности обладали и факторами персистен‑
ции, причем в большей мере те и другие были присущи 
культуре S. aureus.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, из СЖ 107 пациентов с эндогенным 
увеитом было выделено 43 штамма бактерий, при этом 
превалировали бактерии рода Staphylococcus, из них 
чаще всего выделяли S. cohnii. Золотистые стафилококки 

присутствовали в СЖ в 23,3  %. Последние в большей 
мере, чем КОС, обладали определенным набором факто‑
ров вирулентности и персистенции. Следует отметить, 
что, по существу, те же культуры бактерий присутство‑
вали в СЖ практически здоровых людей. Следовательно, 
микробиоценоз СЖ пациентов с эндогенным увеитом 
не отличается от такового у практически здоровых лиц.

В ранее проведенных нами исследованиях на осно‑
вании фено- и генотипических характеристик штаммов 
S. aureus, изолированных из СЖ и носоглотки пациентов 
c эндогенным увеитом, была установлена общность их 
происхождения [17]. Учитывая анатомические особен‑
ности слезоотводящих путей, можно полагать, что кон‑
таминация СЖ бактериями рода Staphylococcus, в том 
числе и S. aureus, происходит за счет штаммов, нахо‑
дящихся в полости носа и зева. Этот факт необходимо 
рассматривать как фактор риска развития эндогенного 
увеита в случаях резидентного бактерионосительства 
S. aureus и прежде всего при наличии хронических вос‑
палительных заболеваний носоглотки.
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