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ВПЛИВ ПРОТИМІКРОБНИХ ЗАСОБІВ І ЕФІРНИХ 

ОЛІЙ НА ФОРМУВАННЯ БІОПЛІВОК 

STREPTOCOCCUS PYOGENES ПРИ ГНІЙНО-

ЗАПАЛЬНИХ ІНФЕКЦІЯХ

Резюме. Показано, що в абсолютній більшості спостережень 
(90,7 %) етіологічним чинником інфекційного процесу була асо-
ціація мікроорганізмів. Установлено, що більшість ізолятів бу-
ла полірезистентною до протимікробних препаратів. Досліджено 
комбінований вплив антимікробних препаратів і ефірних олій на 
здатність до формування біоплівок мікроорганізмів. Доведено, що 
найбільш ефективною комбінацією, що пригнічує формування 
біоплівок S. pyogenes, є комплексне застосування гатифлоксацину 
й олії лаванди. Результати проведеного дослідження свідчать про 
доцільність подальшого вивчення впливу ефірних олій на форму-
вання біоплівок мікроорганізмів. 

Ключові слова: Streptococcus pyogenes, біоплівки, гнійно-за-
пальні інфекції, протимікробні засоби, ефірні олії.

Актуальними є проблеми сучасної діагностики 
і терапії гнійно-запальних стрептококових інфек-
цій з позиції того, що ці мікроорганізми утворю-
ють навколо себе захисну плівку й успішно за-
хищаються від дезінфектантів та антибіотичних 
засобів, шляхом хибного сигналу паралізуючи 
імунну систему людини [6, 9, 18]. Такий спосіб 
існування мікроорганізмів створює великі про-
блеми в медичній практиці у зв’язку з тим, що 
у складі біоплівок мікроорганізми стійкі до дії 
дезінфікуючих речовин, антибактеріальних пре-
паратів, антитіл і фагоцитів. Зараз головною ме-
тою багатьох досліджень є боротьба з чинниками 
інфекційних захворювань, руйнування біоплівок 
мікроорганізмів та здатність впливати на форму-
вання їх в організмі [4, 15 , 19]. 

У теперішній час фахівцями різних країн про-
ведено численні дослідження з приводу вивчення 
формування біоплівок мікроорганізмів та впливу 
на них екзогенних протеолітичних ферментів. За-
реєстровано зниження виживання бактерій у біо-
плівках у присутності антибіотиків й ферментів, 
узятих у концентраціях, при яких вони окремо не 
змінювали кількість КУО в угрупуванні [13, 16].

Завдяки втіленню новітніх технологій, удоско-
наленню методик оперативних втручань, розши-
ренню можливостей антибактеріальної терапії 
спостерігається позитивна тенденція щодо ре-
зультатів лікування, але у зв’язку з полірезистент-
ністю багатьох клінічних штамів дослідниками 
ведеться пошук нових підходів до патогенетичної 
терапії. Однак ефективність її залишається неви-
сокою. 

Останніми роками багатьма дослідниками до-
ведено, що мікроорганізми здатні до організації 
консорціуму для спільного існування. Вченими 
розроблена концепція біологічної плівки, що є 
спеціалізованою екосистемою, яка захищає мікро-
організми від впливу імунних факторів макроор-
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Вступ
Актуальність даної проблеми обумовлена зрос-

танням частоти і тяжкості перебігу гнійно-сеп-
тичних захворювань, причиною яких є гемолі-
тичні стрептококи, а саме Streptococcus pyogenes 
(S. pyogenes). 

Незважаючи на досягнення сучасної медицини 
у боротьбі з госпітальними інфекціями, гнійно-
запальні процеси, спричинені S. pyogenes, зали-
шаються однією з найскладніших і недостатньо 
вивчених загальномедичних проблем [3, 5]. Це 
пов’язано із суперечливістю уявлень про їх пато-
генез, складнощами діагностики та відсутністю 
однозначних лабораторних критеріїв [8] з позиції 
урахування формування S. pyogenes-біоплівок як 
захисної форми їх існування, недостатньою ефек-
тивністю сучасної стратегії лікування, в основі 
якої лежить використання потужних засобів етіо-
тропної терапії. 

Головна практична проблема верифікації діа-
гнозу перш за все стосується своєчасного встанов-
лення причини запального процесу, вона пов’яза-
на з необхідністю точного типування S. pyogenes. 
Із огляду на дані про покращення результатів 
лiкування гнійно-запальних інфекцій при ран-
ній адекватній антибактеріальній терапії, проти-
мікробні засоби має призначатися невідкладно 
після уточнення нозологічного діагнозу і до отри-
мання результатів бактеріологічного досліджен-
ня. Після отримання результатів бактеріологіч-
ного дослідження режим протимікробної терапії 
повинен бути скоригований з урахуванням ви-
діленої мікрофлори та її антибіотикочутливості. 
Тому мікробіологічна діагностика гнійно-септич-
них процесів є визначальною у виборі адекватних 
схем антибактеріальної терапії. Отже, адекватній 
мікробіологічній діагностиці гнійно-запальних 
інфекцій слід приділяти не менше уваги, ніж пи-
танням вибору режиму терапії [7].
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ганізму й дії протимікробних засобів [12, 17, 21]. 
Біоплівки продукують екзополімер, який захи-
щає бактеріальні клітини від факторів імунітету 
й блокує проникнення антимікробних засобів усе-
редину біоплівки [2, 14, 20, 22]. 

Тому метою даного дослідження було вивчен-
ня впливу протимікробних препаратів й ефірних 
олій на планктонні клітини клінічних штамів 
мікроорганізмів і на здатність ізолятів до форму-
вання біоплівок.

Матеріали та методи
Для мікробіологічного дослідження матеріал 

забирали у дітей з гнійною патологією згідно 
з вимогами до взяття й доставки матеріалу для мі-
кробіологічних лабораторій, запропонованих На-
ціональною медичною академією післядипломної 
освіти імені П.Л. Шупика. Вилучення чистої куль-
тури і визначення антибіотикограми проводили за 
загальноприйнятими у мікробіології методиками 
[1, 11]. Ферментативну ідентифікацію здійснюва-
ли за допомогою наборів Мікро-ла-тест, які при-
значені для проведення стандартної ідентифікації 
з використанням мікрометодів й дозволяють про-
водити індикацію більшості клінічно вагомих 
мікроорганізмів. Оптичну щільність виміряли за 
допомогою мікропланшетного ридера «Multiskan 
EX» (тип 355), що являє собою фотометр зі змін-
ними фільтрами, який здатний проводити стан-
дартні фотометричні вимірювання. Інтерпрета-
цію, аналіз та оцінку результатів проводили за 
допомогою «ВАСТ-програми» (АТ «Аналітика» 
м. Москва) та «Ідентифікаційної таблиці» для ві-
зуального контролю. 

Здатність ізолятів до формування біоплівок ви-
вчали у чашках Петрі (d = 4 мм) на стерильному 
покривному склі та у пластикових плоскодонних 
мікротитрувальних планшетах, у яких проводили 
визначення здатності штамів бактерій до адгезії 
на поверхні 96-коміркових полістиролових план-
шетів для імуноферментного аналізу. Вимірю-
вали оптичну щільність вихідної бактеріальної 
суспензії на «Densi-La-Meter» й доводили її кон-
центрацію відповідно до ступенів за McFarland за 
допомогою суспензійного середовища або фізіо-
логічного розчину. Для більш точного вимірюван-
ня оптичної щільності та її корекції бактеріальну 
суспензію, що відповідала певному ступеню за 
McFarland, інокулювали у комірки панелі дозато-
ром по 200 мкл у 4 повтореннях. Як негативний 
контроль вносили 200 мкл поживного бульйону 
або суспензійного середовища. Кількість іноку-
льованих планктонних клітин підраховували на 
фотометрі «Multiskan EX 355» при довжині хвилі 
540 нм і виражали в умовних одиницях оптичної 
щільності. Після одержання бактеріальної суспен-
зії з необхідною концентрацією мікроорганізмів 
у комірки планшета інокулювали по 200 мкл даної 
суспензії з відповідним поживним середовищем 
у 4 повтореннях із подальшою інкубацією згідно 

з умовами для кожної родини бактерій у вологому 
контейнері під закритою кришкою планшета. Піс-
ля інкубації проводили підрахунок кількості клі-
тин на рідері. З комірок панелі вилучали планк-
тонні клітини і забарвлювали плівки. Для цього 
у комірку вносили 200 мкл фосфатного буферу та 
15 мкл 1 % спиртового розчину кристалвіолету та 
інкубували 45 хв при кімнатній температурі. Піс-
ля триразового промивання фосфатним буфером 
у комірки для екстракції фарби з плівки додавали 
250 мкл 96 % етилового спирту та інкубували ще 
45 хв при кімнатній температурі й вимірювали 
оптичну щільність цього розчину при довжині 
хвилі 540 нм. Інтенсивність забарвлення вмісту 
комірок відповідала ступеню плівкоутворення. 
Кількісним вираженням ступеня утворення біо-
плівки є значення оптичної щільності, що вимі-
ряні на спектрофотометрі при 540 нм. Аналіз ре-
зультатів проводили за допомогою статистичних 
програм [10].

Результати дослідження 
та їх обговорення

Проведене мікробіологічне дослідження біома-
теріалу з вогнищ запалення при гнійно-запальних 
інфекціях показало, що в абсолютній більшості 
спостережень етіологічним чинником інфекцій-
ного процесу була асоціація мікроорганізмів пере-
важно зі змішаним характером мікрофлори. Так, 
багатофакторний мікробіологічний аналіз ексуда-
ту при післяопераційних перитонітах показав, що 
змішаний характер мікрофлори (аеробно-анаероб-
ний) був визначений у 90,7 % випадків. При цьому 
питома вага припадала на асоціацію S.pyogenes + 
Peptostreptococcus + Candida, що становить 29,1 %; 
S. pyogenes + E. сoli + Bacteroides — 14,8 % тощо 
(рис. 1). Аналізуючи отримані дані можна зроби-
ти висновок, що переважали асоціації, що мали 
три й більше мікроорганізмів.

Рис. 1. Мікробні асоціації, що були вилучені при післяопера-
ційному перитоніті у дітей

Усі ізоляти формували біоплівки, але щільність 
їх відрізнялась залежно від мікробного угрупу-
вання (рис. 2, 3).
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Рис. 2. Змішані біоплівки S. рyogenes, S. аureus і E. сoli.

Рис. 3. Змішані біоплівки S. pyogenes, E. сoli та C. albicans

У результаті проведеного дослідження було 
встановлено, що більшість ізолятів була полі-
резистентною до протимікробних препаратів 
(рис. 4).

Рис. 4. Антибіотикочутливість ізолятів

Слід зазначити, що до антимікробних препа-
ратів β-лактамового ряду більшість грампозитив-
них мікроорганізмів була чутлива: S. рyogenes до 
пеніцилінів, цефалоспоринів та карбопенемів був 
чутливим у 94,8 % випадків; S. аureus був високо-
чутливим до цефалоспоринів ІІІ—ІV поколіннь та 
карбопенемів (99,7 %); грамнегативна мікрофлора 
здебільше чутлива до фторхінолонів (83,5 %) та 
цефалоспоринів ІІІ—ІV поколінь.

Здавна відома висока протимікробна актив-
ність ефірних олій. Тому одним із направлень на-
ших досліджень було вивчення впливу ефірних 
олій лаванди, можевельнику і чайного дерева 
на здатність до формування біоплівок мікроор-
ганізмів, збудників гнійно-запальних інфекцій. 
Проведені дослідження показали, що здатність 
до формування біоплівок у досліджуваних шта-
мів різнилася. Так, штами S. рyogenes, вилучені 
в асоціації з E. сoli та C. albicans із ексудату при 
післяопераційному перитоніті у дітей, формували 
біоплівку вже через 6 годин, а з дренажних кон-
струкцій — через 12—18 годин потому. Клінічні 
штами мікроорганізмів, вилучені у дітей з де-
структивною пневмонією, здатні до формування 
біоплівок через 18 — 24 години залежно від скла-
ду мікробного консорціуму. При додаванні ефір-
них олій лаванди й чайного дерева у культураль-
не середовище із подальшим засівом ізолятів ми 
встановили, що з часом здатність до формування 
змішаних біоплівок знижується і через добу май-
же зовсім блокується (рис. 5—9). Такі ж результа-
ти ми отримали при моделюванні змішаних біо-
плівок ізолятів у полістеролових планшетах і при 
тестуванні ізолятів на здатність до формування 
біоплівок під впливом ефірних олій. Як порівнян-
ня ми дослідили вплив ефірних олій на ізоляти 
у формі планктону.

Аналіз отриманих результатів показав, що на 
планктонні клітини S. pyogenes, що тестувалися, 
активну протимікробну дію надавала олія лаван-
ди (рис. 10), потім за ступенем активності пригні-
чення S. pyogenes була олія чайного дерева.

Рис. 5. Біоплівка S. рyogenes + E. сoli + C. albicans через 6 го-
дин інкубації з олією лаванди
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Що стосується впливу олій на формування 
біоплівок S. pyogenes, то проведені дослідження 
довели, що здатність до формування біоплівок у 
дослідних штамів різнилась. Так, при додаванні у 
комірки планшетів олії лаванди в об’ємі 0,03 мкл 
пригнічувало формування біоплівки усіх S. pyo-
genes, як референтних штамів, так й ізолятів, що 
тестувалися, а 9 мкл олії чайного дерева пригні-
чувало формування біоплівки майже усіх ізолятів 
S. pyogenes на 2 добу. 

При досліджені комбінованого впливу антимі-
кробних препаратів і ефірних олій на здатність до 
формування біоплівок мікроорганізмів було вста-
новлено, що найбільш ефективною комбінацією, 
що пригнічує формування біоплівок S. pyogenes, є 
комплексне застосування гатифлоксацину та олії 
лаванди. На рис. 11 видно, що планктонні форми 
S. pyogenes активно чутливі як до протимікроб-
них препаратів, так і до ефірних олій лаванди, мо-
жевельнику та чайного дерева. Однак, S. pyogenes 

Рис. 6. Біоплівка S. pyogenes + E. сoli + C. albicans після 6 го-
дин інкубації з олією чайного дерева

Рис. 7. Біоплівка S. рyogenes + E. сoli через 12 годин інкубації 
з олією лаванди

Рис. 8. Біоплівка S. рyogenes + C. albicans через 18 годин інку-
бації з олією можевельнику

Рис. 9. Біоплівка S. рyogenes + E. сoli через 24 години інкубації 
з олією лаванди та чайного дерева

Рис. 10. Вплив ефірних олій на планктонні клітини S. pyogenes 
та на сформовані моноплівки

Рис. 11. Вплив ефірних олій та протимікробних препаратів на 
формування біоплівок S. pyogenes
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у формі біоплівки виявився не чутливим до про-
тимікробних препаратів і ефірних олій, взятих 
у дослід окремо (рис. 11). 

Висновки
1. Установлено, що протимікробні препарати 

з групи фторхінолонів (гатифлоксацин) та цефа-
лоспоринів (цефепім) у комбінації з ефірними 

оліями виявляють активну дію на формування 
біоплівки S. pyogenes.

2. Найбільш ефективною комбінацією, що при-
гнічує формування біоплівок мікроорганізмів, є 
сполучення гатифлоксацину та олії лаванди.

3. Результати проведеного дослідження свід-
чать про доцільність подальшого вивчення впли-
ву ефірних олій на формування біоплівок мікро-
організмів. 
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Резюме. Показано, что в абсолютном большинстве наблюдений 
(90,7 %) этиологическим фактором инфекционного процесса была 
ассоциация микроорганизмов. Установлено, что большинство изо-
лятов были полирезистентными к противомикробным препара-
там. Исследовано комбинированное воздействие антимикробных 
препаратов и эфирных масел на способность микроорганизмов 
формировать биопленки. Доказано, что наиболее эффективной 
комбинацией, которая подавляет формирование биопленок S. pyo-
genes, является комплексное применение гатифлоксацина и масла 
лаванды. Результаты проведенного исследования свидетельствуют 
о целесообразности последующего изучения влияния эфирных ма-
сел на формирование микроорганизмами биопленок. 

Ключевые слова: Streptococcus pyogenes, биопленки, гнойно-
воспалительные инфекции, противомикробные средства, эфирные 
масла.

Summary. It is shown that in absolute majority of supervisions 
(90,7 %) the etiologic factor of infectious process was an association of 
microorganisms. It is set that most isolates were resistant to antibacter-
ial medications. The combined affect of antimicrobial medications and 
essential oils on the ability of microorganisms to form biofilms is inv-
estigated. It is well-proven that the most effective combination, which 
represses forming of biofilms of S. pyogenes is complex application of 
gatifloxacin and lavender oil. The results of the conducted research tes-
tify about expedience of subsequent study of influence of essential oils 
on the ability of microorganisms to form biofilms. 

Key words: Streptococcus pyogenes, biofilms, pyoinflammatory inf-
ections, antibacterial medications, essential oils.
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