
225

Инфекция и иммунитет
2015, Т. 5, № 3, с. 225–232

Russian Journal of Infection and Immunity = Infektsiya i immunitet 
2015, vol. 5, no. 3, pp. 225–232

Оригинальные статьиOriginal articles

МИКРОБНЫЙ СОСТАВ МИКРОФЛОРЫ 

РОТОГЛОТКИ У БОЛЬНЫХ С ТОНЗИЛЛЯРНОЙ 

ПАТОЛОГИЕЙ

О.Ю. Борисова1,3, В.А. Алешкин1, А.С. Пименова1, А.И. Крюков2, Н.Л. Кунельская2, 
А.В. Гуров2,3, Г.Б. Шадрин2, А.С. Товмасян2, Б.А. Ефимов3, Л.И. Кафарская3

1 ФБУН Московский НИИ эпидемиологии и микробиологии им. Г.Н. Габричевского Роспотребнадзора, Москва, Россия
2 ГБУЗ Научно-исследовательский клинический институт оториноларингологии им. Л.И. Свержевского, Москва, Россия
3 ГОУ ВПО Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова МЗ РФ, Москва, Россия

Резюме. Цель исследования: изучение микробного пейзажа микрофлоры ротоглотки у больных с тонзиллярной 

патологией. Материалы и методы. Обследовано 79 больных из ГБУЗ Научно-исследовательский клинический 

институт оториноларингологии им. Л.И. Свержевского. Из них 78,5% пациентов с различными формами хро-

нического тонзиллита (основная группа) и 21,5% пациентов с патологией полости носа без хронического тон-

зиллита (контрольная группа). Среди пациентов основной группы с хроническим тонзиллитом, у 60 (96,8%) 

больных был диагноз хронический тонзиллит, токсико-аллергическая форма I степени (ТАФ I), у 1 (1,6%) боль-

ного — хронический тонзиллит, токсико-аллергическая форма II степени (ТАФ II) и у 1 (1,6%) больного — хро-

нический тонзиллит. Видовую идентификацию микроорганизмов проводили по культурально-морфологи-

ческим, тинкториальным и биохимическим свойствам. Видовую идентификацию труднокультивируемых 

микроорганизмов и коринебактерий проводили масс-cпектрометрическим методом с использованием время-

пролетного масс-спектрометра BioMerieux VITEK MS MALDI-TOF («bioMerieux», Франция). Идентификацию 

выделенных коринебактерий проводили путем амплификации гена rpoB и последующего прямого секвениро-

вания амплифицированных фрагментов. Результаты. Большинство (98,7%) выделенных микроорганизмов от-

носилось к 27 видам и были грамположительными. Всего идентифицировано 159 штаммов, принадлежащих 

к 29 видам микроорганизмов, из них 41,4% штаммов относились к роду Streptococcus, 19,7% — к роду Staphylococcus, 

36,9% — к роду Corynebacterium. Среди микроорганизмов рода Streptococcus — 55,4% штаммов относились к стреп-

тококкам группы viridians, 38,4% штаммов к S. pyogenes и по 3,1% штаммов — к S. pneumoniae и S. oralis. При иденти-

фикации штаммов рода Staphylococcus, 64,5% штаммов относились к S. aureus, 32,2% штаммов к S. epidermidis и у од-

ного больного (3,3%) выделен S. hominis. Выявлено 18 видов коринебактерий с преобладанием С. tuberculostearicum 

(17,2% штаммов), C. рseudodiphtheriticum (15,5% штаммов) и C. aurimucosum (18,9% штаммов). У 44,3% обследованных 

пациентов микробный пейзаж представлен монокультурой и у 55,7% выявлены ассоциации микроорганизмов. 

Заключение. Впервые охарактеризован микробный пейзаж у больных с тонзиллярной патологией с идентификацией 

18 видов коринебактерий. При выраженном патологическом процессе в микробиоте ротоглотки наблюдалось пре-

валирование монокультуры, в то время как наличие ассоциаций свидетельствовало о менее выраженном патоло-

гическом процессе. Установлена тенденция уменьшения с возрастом разнообразия выделенных микроорганизмов.

Ключевые слова: хронический тонзиллит, микрофлора, микробный пейзаж, ротоглотка, MALDI-TOF MS, коринебактерии, 

стафилококки, стрептококки, кандида.

Адрес для переписки:

Борисова Ольга Юрьевна
125212, Россия, Москва, ул. Адмирала Макарова, 10, 
ФБУН Московский НИИ эпидемиологии и микробиологии 
им. Г.Н. Габричевского.
Тел./факс: 8 (499) 747-64-84, 8 (495) 452-18-30; 
8 (916) 147-19-60 (моб.).
E-mail: olgborisova@mail.ru

Contacts:

Olga Yu. Borisova
125212, Russian Federation, Moscow, Admiral Makarov str., 10, 
G.N. Gabrichevsky Institute of Epidemiology and Microbiology.
Phone/fax: +7 (499) 747-64-84, +7 (495) 452-18-30; 
+7 (916) 147-19-60 (mobile).
E-mail: olgborisova@mail.ru

Библиографическое описание:

Борисова О.Ю., Алешкин В.А., Пименова А.С., Крюков А.И., 
Кунельская Н.Л., Гуров А.В., Шадрин Г.Б., Товмасян А.С., Ефимов Б.А., 
Кафарская Л.И. Микробный состав микрофлоры ротоглотки у больных 
с тонзиллярной патологией // Инфекция и иммунитет. 2015. Т. 5, № 3. 
С. 225–232. doi: 10.15789/2220-7619-2015-3-225-232

Citation:

Borisova O.Yu., Aleshkin V.A., Pimenova A.S., Krukov A.I., Kunelskaya N.L., 
Gurov A.V., Shadrin G.B., Tovmasyan A.S., Efimov B.A., Kafarskaya L.I. 

Microbial landscape of microflora of a pharynx at patients with tonsillit’s 
pathology // Russian Journal of Infection and Immunity = Infektsiya 
i immunitet, 2015, vol. 5, no. 3, pp. 225–232. 
doi: 10.15789/2220-7619-2015-3-225-232

© Борисова О.Ю. и соавт., 2015 DOI: http://dx.doi.org/10.15789/2220-7619-2015-3-225-232



226

Инфекция и иммунитетО.Ю. Борисова и др.

MICROBIAL LANDSCAPE OF MICROFLORA OF A PHARYNX AT PATIENTS WITH TONSILLIT’S 

PATHOLOGY

Borisova O.Yu.a,с, Aleshkin V.A.a, Pimenova A.S.a, Krukov A.I.b, Kunelskaya N.L.b, Gurov A.V.b,c, Shadrin G.B.b, 
Tovmasyan A.S.b, Efimov B.A.c, Kafarskaya L.I.c

a G.N. Gabrichevsky Institute of Epidemiology and Microbilogy, Moscow, Russian Federation
b Research Institute of Clinical Otorhinolaryngology, Moscow, Russian Federation
c Russian National Research Medical University named after N.I. Pirogov, Moscow, Russian Federation

Abstract. The microbial landscape of microflora of a pharynx at patients with tonsillit’s pathology were studied. Mate-

rials and methods. 79 patients from GBUZ “Research Institute of Clinical Otorhinolaryngology” (78.5% patients with 

various forms of chronic tonsillitis and 21.5% of patients without chronic tonsillitis (control group). Among patients 

of the main group with chronic tonsillitis, at 60 (96.8%) patients there was a diagnosis chronic tonsillitis a toxical-allergic 

form of 1 degree (TAF I), at 1 (1.6%) the patient — chronic tonsillitis a toxical-allergic form II of degree (TAF II) and 

at 1 (1.6%) the patient — chronic tonsillitis. Identification of microorganisms carried out on cultural-morphological 

and biochemical properties. Specific identification of the hardly cultivated microorganisms and Corynebacterium was 

carried out by MALDI-TOFF MS of BioMerieux VITEK MS MALDI-TOF (“bioMerieux”, France). Identification 

of the allocated Corynebacterium was carried out by amplification of a gene rpoB and the subsequent direct sequencing. 

Results. The majority (98.7%) of the allocated microorganisms, treated 27 types and were Gram-positive. It is revealed 

159 strains of 29 species of microorganisms, from them 41.4% of strains belonged to the Streptococcus, 19.7% — Staphy-

lococcus, 36.9% — Corynebacterium. Among Streptococcus — 55.4% of S. viridans, 38.4% — S. pyogenes and 3.1% — 

of S. pneumoniae и S. oralis; Staphylococcus — 64.5% of S. aureus, 32.2% of S. epidermidis and 3.3% of S. hominis. 18 types 

of Corynebacterium — С. tuberculostearicum (17.2% strains), C. рseudodiphtheriticum (15.5% strains) and C. aurimucosum 

(18.9% strains) are revealed. At 44.3% of the surveyed patients the microflora is presented by a monoculture and 

at 55.7% associations are revealed. Conclusion. The microflora at patients with tonsillit’s pathology is characterized. 

At the expressed pathological process in a microbiota of a pharynx the monoculture while existence of associations 

testifies to less expressed pathological process prevails.

Key words: tonsillitis, microflora, microbiocenosis, pharynx, MALDI-TOF MS, Corynebacterium, Staphylococcus, Streptococcus, 

Candida albicans.

Введение

Многочисленные исследования последних 

десятилетий показали, что состояние разно-

образных микробных консорциумов, колони-

зирующих различные биотопы организма чело-

века, прямо влияет на его здоровье. Последние 

достижения, связанные с разработкой и внедре-

нием новых методов исследования в микробио-

логии, включая высокопроизводительное секве-

нирование и масс-спектрометрию, в частности 

метод MALDI-TOF MS, значительно увеличили 

наши диагностические возможности, использу-

емые для анализа параметров, характеризующих 

микробные ассоциации, включая и их функцио-

нальные изменения, влияющие на патологичес-

кое состояние и, даже, коррелирующие с тяжес-

тью течения заболеваний. Также показано, что 

состав резидентной микрофлоры в том или ином 

биотопе может определять «поведение» других 

видов микроорганизмов и особенно патогенных 

[1, 3, 4, 5, 11, 14].

Проблема тонзиллофарингита сохраняет 

свою актуальность для современной оторинола-

рингологической практики. Количество видов 

микроорганизмов при хроническом тонзилли-

те, включая анаэробные, по разным данным ко-

леблется от 100 до 160 [1, 2, 3, 4, 8]. Наибольшее 

прогностическое значение имеют микроорга-

низмы рода Streptococcus группы А, обладающие 

β-гемолитической активностью и рассматрива-

ющиеся в качестве важнейшего этиопатогенети-

ческого фактора в развитии хронического тон-

зиллита и его осложнений. Однако ассоциация 

патологических проявлений при хроническом 

тонзиллите с выделением данных микроорга-

низмов не носит видоспецифического характера. 

Вместе с тем, на сегодняшний день в литературе 

все чаще появляются данные о различных на-

рушениях в микроценозах разных биотопов че-

ловеческого организма, в частности, слизистых 

респираторного тракта, и роли состава микро-

флоры в этих биотопах, влияющего на развитие 

патологических процессов [5, 9, 10, 11, 14].

Поэтому целью работы является изучение 

микробного состава культивируемых микроор-

ганизмов ротоглотки у больных с тонзиллярной 

патологией.

Материалы и методы

Всего обследовано 79 больных, госпитализи-

рованных в Московский научно-практический 

Центр оториноларингологии им. Л.И. Свер-

жевского (Москва) в период с сентября 2013 г. 

по апрель 2014 г. — 38 (48,1%) женщин и 41 (51,9%) 

мужчина. Возрастной состав обследованных 

пациентов представлен следующим образом: 

15–19 лет — 11 (13,9%) больных, 20–29 лет — 29 

(36,7%) больных, 30–39 лет — 26 (32,9%) больных, 

40–49 лет — 8 (10,1%) больных, 50–59 лет — 4 

(5,1%) больных и 1 (1,3%) больной, принадлежав-
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ший возрастной группе 60–69 лет, то есть основ-

ная группа обследованных лиц была в возрасте 

20–29 и 30–39 лет.

Среди обследованных больных 62 (78,5%) па-

циента были с различными формами хроничес-

кого тонзиллита и составили основную группу, 

и 17 (21,5%) пациентов с патологией полости носа 

без хронического тонзиллита (контрольная груп-

па). Среди пациентов основной группы с хрони-

ческим тонзиллитом у 60 (96,8%) больных был 

диагноз «хронический тонзиллит, токсико-ал-

лергическая форма I степени (ТАФ I)», у 1 (1,6%) 

больного — «хронический тонзиллит, токсико-

аллергическая форма II степени (ТАФ II)» и у 1 

(1,6%) больного — «хронический тонзиллит». 

Среди пациентов контрольной группы 10 (12,6%) 

больных имели диагноз «гипертрофический ри-

нит», у 3 (3,7%) больных — «хронический право-

сторонний (левосторонний) верхнечелюстной 

синусит», у 1 (1,3%) больного — «фронтит, поли-

синусит», у 1 (1,3%) больного — «левосторонний 

хронический гнойный отит», у 1 (1,3%) больно-

го — «кисты верхнечелюстных пазух» и у 1 (1,3%) 

больного — «полипозный синусит».

Взятие материала из ротоглотки осуществля-

ли с помощью стерильных одноразовых сухих 

коммерческих тампонов («Copan», Италия). До-

ставка материала производилась в термокон-

тейнерах в течение 2 ч с момента обследования 

пациентов. Посев патологического материала 

осуществляли на несколько питательных сред: 

кровяной агар с добавлением 20% крови круп-

ного рогатого скота, кровяно-теллуритовый 

агар с добавлением 10% крови крупного рогатого 

скота (в качестве агаровой основы использовали 

сухой питательный агар («Микроген», Россия), 

уриселект («Bio-Rad», США), желточно-солевой 

агар (на основе солевого агара) и агар Сабуро 

(«HiMedia», Индия). Все посевы культивировали 

по стандартной методике при температуре 37°С 

в течении 24–48 ч.

Идентификацию микроорганизмов проводи-

ли по культурально-морфологическим, тинкто-

риальным и биохимическим свойствам. Тин-

кториальные свойства изучали путем окраски 

по Граму по общепринятой методике, в соответ-

ствии с инструкцией производителя. Биохими-

ческую идентификацию выделенных микроор-

ганизмов осуществляли с помощью коммерче-

ских биохимических тест-систем Стафитест-24 

(«PLIVA-Lachema Diagnostica», Чехия), для дрож-

жевых грибов Candida-тест («PLIVA-Lachema 

Diagnostica», Чехия), Pastorex™ strep — сенси-

билизированный латекс для дифференциации 

стрептококков групп A, B, C, D, F, G («Bio-Rad», 

США), оптохиновый тест, тест с желчью, опреде-

ление каталазной активности. Гемолитическую 

активность культур изучали на агаре с добавле-

нием 5% эритроцитов барана.

Видовую идентификацию труднокультиви-

руемых микроорганизмов и коринебактерий 

проводили масс-cпектрометрическим мето-

дом с использованием времяпролетного масс-

спектрометра BioMerieux VITEK MS MALDI-

TOF («bioMerieux», Франция).

Идентификацию выделенных коринебакте-

рий проводили путем амплификации гена rpoB 

и последующего прямого секвенирования амп-

лифицированных фрагментов согласно [11, 12]. 

Хромосомальную ДНК выделяли методом кипя-

чения согласно Маниатис Т. (1984 г.) из 72-часовой 

культуры коринебактерий, выращенной на кро-

вяном агаре. Далее, одну микробиологичес кую 

петлю культуры суспендировали в 150 мкл де-

ионизированной воды и инкубировали 20 мин 

при 95°С, после чего центрифугировали при 

12 000 об./мин. Выявление фрагментов гена rpoB 

осуществляли с помощью полимеразной цепной 

реакции, проводимой в соответствии с [12, 13]. 

Реакционная смесь содержала растворы 1,5 mM 

MgCl2, 10 mM Tris-HCl (pH 8,3), 50 mM KCl, 

1,0 мкМ каждого праймера, по 200 мкМ каждо-

го дезоксинуклеозидтрифосфата («Fermentas», 

Литва), и 1UTaq-DNA полимеразы («Fermentas», 

Литва) в окончательном объеме 25 мкл. Ампли-

фикацию фрагментов нуклеотидных последо-

вательностей проводили в термоциклере «Тер-

цик» («ДНК-технология», Россия). Детекцию 

результатов амплификации осуществляли пу-

тем постановки горизонтального электрофоре-

за в 1,8% агарозном геле при 160 В в течение 1 ч 

с последующим сравнением электрофоретиче-

ской подвижности специфических светящихся 

фрагментов амплифицированных продуктов 

с подвижностью фрагментов маркера молекуляр-

ных весов DNA Ladder Mix («Fermentas», Литва). 

Секвенирование фрагментов ДНК штаммов ко-

ринебактерий осуществляли согласно общепри-

нятому методу Сенджера (Sanger F.) с помощью 

ABI PRISM BigDye Terminator Cycle sequencing 

ready reaction kit на ABI DNA-секвенаторе («Perkin 

Elmer Applied Biosystems») в ФГБУН НИИ ФХМ 

ФМБА России (Москва). Результаты секвениро-

вания обрабатывались с помощью программного 

обеспечения BLAST и ChromasLite (для формата 

хроматограммы), секвенированные последова-

тельности сопоставляли с международной on-

line базой данных EMBL/NCBI (http://www.ncbi.

nlm.nih.gov/nuccore).

Результаты

При изучении культур, выделенных от паци-

ентов, обнаружено 159 штаммов, принадлежа-

щих к 29 видам микроорганизмов (табл.).

Большинство (98,7%) выделенных микроор-

ганизмов, относящихся к 27 видам, были грам-

положительной флорой и 2 (1,3%) культуры — 

грамотрицательной (Pseudomonas aeruginosa, Hae-

mophilus influenzae). Среди грамположитель ных 

микроорганизмов 65 (41,4%) микроорганиз мов 

относились к роду Streptococcus, 31 (19,7%) — 
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к роду Staphylococcus, 58 (36,9%) — к роду 

Corynebacterium, в единичном количестве выделе-

ны Candida albicans (2 штамма (1,3%) и Actinomyces 

viscosus (1 штамм).

При идентификации микроорганизмов рода 

Streptococcus оказалось, что большинство 38 

(55,4%) штаммов принадлежали к стрепто-

коккам группы viridans, 25 (38,4%) штаммов — 

к Streptococcus pyogenes и по 2 (3,1%) штамма — 

к Streptococcus pneumoniae и Streptococcus oralis. 

При идентификации микроорганизмов рода 

Staphylococcus 20 (64,5%) штаммов были Staphylo-

coccus aureus, 10 (32,2%) штаммов — Staphylococcus 

epidermidis и у одного больного (3,3%) был выде-

лен Staphylococcus hominis.

Наиболее разнообразной в видовом аспек-

те была группа микроорганизмов рода Coryne-

bacterium, представленная 18 видами (табл.). 

Из них наибольший удельный вес имели 

С. tuberculostearicum (17,2%), C. рseudodiphtheriticum 

(15,5%) и C. aurimucosum (18,9%), в меньшем про-

центе случаев выделены C. amycolatum (8,6%), 

C. durum (5,2%), C. afermentas lipophilum (5,2%), 

C. minutissimum (6,9%), C. urealyticum (3,6%), 

C. propinquum (3,6%) и в единичных случаях иден-

тифицированы C. jeikeium (1,7%), C. xerosis (1,7%), 

C. accolens (1,7%), C. coyleae (1,7%), C. macifaciens 

(1,7%), C. simulans (1,7%), C. maris (1,7%), C. genitalum 

(1,7%) и C. pseudogenitalum (1,7%).

Анализ микробного пейзажа показал, что 

89 (56%) культур были выделены у мужчин и 62 

(39%) культуры — у женщин, причем у женщин 

обнаружена только грамположительная флора, 

в то время как две грамотрицательные культу-

ры (P. aeruginosa, H. influenzae) выявлены только 

у мужчин. Кроме того, в патологическом матери-

але, полученном от мужчин, идентифицировано 

в 1,8% раз больше видов микроорганизмов, чем 

от женщин (26 против 14 соответственно). Следу-

ет отметить, что у одного мужчины микрофлора 

была представлена монокультурой — P. aeruginosa. 

Среди выделенных микроорганизмов рода Strepto-

coccus штаммы стрептококков группы viridans 

наиболее часто выделяли из материала от жен-

щин, чем от мужчин (в 30,6 и 19,1% случаев соот-

ветственно). S. pyogenes также идентифицировали 

чаще из материала от женщин, чем от мужчин 

(22,6 и 12,3% соответственно). При идентифи-

кации микроорганизмов рода Staphylococcus об-

наружено, что S. aureus и S. epidermidis выделяли 

практически в одинаковом проценте случаев как 

от мужчин, так и от женщин (14,6 и 7,8%; 11,3 и 4,8% 

соответственно). Обращает на себя внимание тот 

факт, что микробный пейзаж коринебактерий, 

выделенных у мужчин, был наиболее разнообраз-

ным, представлен 37 штаммами 17 видов корине-

бактерий с удельным весом в общем микробном 

пейзаже 41,6% — С. tuberculostearicum, C. jeikeium, 

C. рseudodiphtheriticum, C. aurimucosum, C. amycolatum, 

C. xerosis, C. accolens, C. coyleae, C. macifaciens, C. du-

rum, C. simulans, C. afermentas lipophilum, C. maris, 

C. minutissimum, C. urealyticum, C. propinquum, C. pseudo-

genitalum. В то же время у женщин идентифи-

цировано 17 штаммов коринебактерий 9 видов 

с удельным весом 27,4% — С. tuberculostearicum, 

C. рseudodiphtheriticum, C. auri mucosum, C. amycolatum, 

C. afermentas lipophilum, C. genitalum, C. minutissimum, 

C. urealyticum, C. pro pinquum.

Исследование микробного пейзажа выделен-

ных микроорганизмов в зависимости от возрас-

та показало, что наиболее разнообразный спектр 

микроорганизмов идентифицирован от лиц мо-

лодого возраста — 20–29 и 30–39 лет. Так, у лиц 

20–29 лет обнаружено 58 штаммов 17 видов и у лиц 

30–39 лет — 50 штаммов 13 видов, в то время как 

у лиц 15–19-летнего возраста идентифицирова-

но 23 штамма 12 видов микроорганизмов. У лиц 

40–49, 50–59 и 60–64 лет отмечается постепенное 

уменьшение разнообразия выделенных микроор-

ганизмов — 12 штаммов 8 видов (лица 40–49 лет), 

8 штаммов 6 видов (50–59 лет) и 2 штамма 2 видов 

(60–69 лет). Следует отметить, что частота встре-

чаемости штаммов стрептококков группы viridans, 

S. pyogenes и S. aureus была практически одина-

ковой во всех возрастных группах — 45,4–48,3–

ТАБЛИЦА. МИКРОБИОЛОГИЧЕСКИЙ ПЕЙЗАЖ 

ВЫДЕЛЕННЫХ МИКРООРГАНИЗМОВ

№ Вид микроорганизма
Количество 

штаммов

1 Streptococcus группы viridians 36
2 Streptococcus pneumoniaе 2
3 Streptococcus pyogenes 25
4 Streptococcus oralis 2
5 Staphylococcus aureus 20
6 Staphylococcus epidermidis 10
7 Staphylococcus hominis 1
8 Actinomyces viscosus 1
9 Candida albicans 2

10 Pseudomonas aeruginosa 1
11 Haemophilus influenza 1
12 Сorynebacterium tuberculostearicum 11
13 Сorynebacterium jeikeium 1
14 Сorynebacterium рseudodiphtheriticum 9
15 Сorynebacterium aurimucosum 10
16 Сorynebacterium amycolatum 5
17 Сorynebacterium xerosis 1
18 Сorynebacterium accolens 1
19 Сorynebacterium coyleae 1
20 Сorynebacterium macifaciens 1
21 Сorynebacterium durum 3
22 Сorynebacterium simulans 1
23 Сorynebacterium afermentas lipophilum 3
24 Сorynebacterium maris 1
25 Сorynebacterium minutissimum 4
26 Сorynebacterium urealyticum 2
27 Сorynebacterium propinquum 2
28 Сorynebacterium pseudogenitalium 1
29 Сorynebacterium genitalium 1
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46,1–50%; 36,4–37,9–23,1–12,5% и 36,4–17,24–

34,6–25% соответственно у 15–19, 20–29, 30–39 

и 40–49 лет. Штаммы S. epidermidis не встречались 

в микрофлоре у лиц старше 40 лет. Наиболее раз-

нообразные изменения произошли в структуре 

выделенных коринебактерий. Так, у лиц 15–19, 

20–29 и 30–39 лет идентифицировано 9 штам-

мов 8 видов представителей рода Corynebacte rium 

(С. tuberculostearicum, C. рseudodiphtheriticum, C. auri-

mucosum, C. minutissimum, C. urealyticum, C. genitalum, 

C. accolens, C. pseudogenitalum), 21 штамм 11 видов 

(С. tuberculostearicum, C. jeikei um, C. рseudo diph-

theriticum, C. aurimucosum, C. amycolatum, C. du rum, 

C. simulans, C. afermentas lipophilum, C. maris, C. mi-

nutis simum, C. propinquum) и 17 штаммов 7 видов 

(С. tuberculostearicum, C. рseudodiphtheriticum, C. auri-

mucosum, C. amy colatum, C. minutissimum, C. urea-

lyticum, C. propin quum) соответственно. Среди 

штаммов, выделенных от лиц 40–49- и 50–59-лет-

него возраста, регистрируется низкое разнообра-

зие микробного пейзажа, в котором идентифи-

цированы единичные штаммы следующих видов 

коринебактерий: C. aurimucosum, C. amycolatum, 

C. accolens — 40–49 лет и C. durum, C. afermentas 

lipophilum, C. xerosis — 50–59 лет. Следователь-

но, можно сказать, что наиболее разнообразный 

микробный пейзаж идентифицирован у лиц от 20 

до 40 лет, в то время как у лиц более старшего воз-

раста отмечается постепенное уменьшение разно-

образия в микробиоте ротоглотки, и, в основном, 

это касается представителей рода Corynebacterium.

У 35 (44,3%) обследованных пациентов ми-

кробный пейзаж представлен монокультурой, 

и у 65 (55,7%) пациентов выявлены ассоциации 

микроорганизмов. Наиболее часто как моно-

культуру идентифицировали штаммы стреп-

тококков группы viridians и S. pyogenes — у 31,5 

и 37,2% больных, штаммы S. aureus и S. epidermidis 

встречались в одинаковом проценте случаев 

(по 11,4%), штаммы S. pneumoniaе и P. aeruginosa 

выделены в единичном проценте случаев (5,7 

и 2,8% соответственно).

Анализ ассоциаций микроорганизмов по-

казал, что в 20,5% случаев ассоциации пред-

ставлены штаммами представителей родов 

Streptococcus и Staphylococcus: стрептококков 

группы viridians–S. pyogenes (4,5%), стрепто-

кокков группы viridians–S. aureus (6,8%), S. pyo-

genes–S. aureus (2,3%), стрептококков группы 

viridians–S. epidermidis (2,3%), S. pyogenes–стрепто-

кокков группы viridians–S. aureus (2,3%). Ассоциа-

ция стрептококков группы viridians–H. influenzae 

или C. albicans встречалась в 2,3 и 4,5% случаев 

соответственно.

Штаммы коринебактерий идентифицировали 

в 72,7% случаев и только в ассоциациях микроор-

ганизмов. Из них превалирующими были ассоци-

ации из трех микроорганизмов (29,5%), ассоциа-

ции из двух микроорганизмов составили 20,5%, 

из четырех — 11,4% и множественные ассоциа-

ции — 4,5% случаев. Наиболее часто в ассоциаци-

ях встречались штаммы С. tuberculostearicum (22,7%), 

C. aurimucosum (18,2%), C. рseudodiphtheriticum (11,4%) 

и C. amycolatum (11,4%).

Изучение микробного пейзажа в зависимос ти 

от тонзиллярной патологии показало, что в ос-

новной группе превалировали монокультуры 

(в 43,4% случаев), в то время как в контрольной 

группе наиболее часто встречались ассоциации 

микроорганизмов (до 56,6%). Следует отметить, 

что в 20,5% монокультура представлена микро-

организмами родов Streptococcus и Staphylococcus. 

Из них штаммы S. pyogenes идентифицированы 

в 41,2% случаев, стрептококков группы viridians — 

в 35,3%, S. aureus — в 8,8%, S. epidermidis — в 5,9%, 

S. pneumoniaе — в 5,9% случаев и P. aeruginosa — 

в 2,9% случаев.

При идентификации ассоциаций превали-

ровали комплексы из двух и трех видов микро-

организмов (по 42,3%). Ассоциации из четырех 

микроорганизмов составили 11,5% и множест-

венные (пять) — 3,9% случаев. Обращает вни-

мание, что в ассоциациях их двух микроорга-

низмов преобладали (в 57,1% случаев) комплек-

сы стрептококков группы viridians в сочетании 

с S. aureus. В ассоциациях, состоящих из трех 

видов микроорганизмов, также превалирую-

щими (55,6%) были комплексы стрептококков 

группы viridians–С. tuberculostearicum в сочетании 

с другими штаммами (S. aureus, C. aurimucosum, 

C. рseudodiphtheriticum, C. afermentas lipophilum 

и C. minutissimum). В ассоциациях, состоящих 

их четырех видов микроорганизмов, идентифи-

цированы комплексы стрептококков группы 

viridians–S. aureus в сочетании с С. tuberculosteari-

cum–C. amycolatum или S. pyogenes–C. aurimucosum, 

а также S. pyogenes–C. aurimucosum–C. amycola-

tum–C. simulans. При множественных ассоциаци-

ях выделены сочетания представителей стреп-

тококков, стафилококков и коринебактерий: 

стрептококков группы viridians–S. aureus–C. рseu-

do diphtheriticum–C. amycolatum–C. propinquum.

Интересным оказалось то, что микробный 

пейзаж микробиоты в контрольной группе (с па-

тологией полости носа без хронического тонзил-

лита) был в большинстве случаев представлен 

ассоциациями микроорганизмов (63,2% слу-

чаев), состоящими из двух (41,6%), трех (33,3%), 

четырех (16,7%) или семи (5,2%) микроорганиз-

мов, в то время как монокультура идентифици-

рована в 36,8% случаев и представлена штамма-

ми S. aureus, стрептококков группы viridians или 

S. epidermidis.

Обсуждение

Многочисленными работами было показа-

но, что основным этиопатогенетическим фак-

тором, имеющим наибольшее прогностическое 

значение в развитии хронического тонзиллита 

и его осложнений, являются микроорганизмы — 

представители рода Streptococcus группы А, об-
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ладающие β-гемолитической активностью [1, 2, 

3, 4, 8]. По данным исследований, проведенных 

в прошлые годы, было показано, что эти микро-

организмы идентифицировали у 15,3% больных 

с токсико-аллергической формой (ТАФ) хрони-

ческого тонзиллита I степени и у 15,8% больных 

с ТАФ хронического тонзиллита II степени [1, 

2, 3, 4]. Однако ассоциация хронического тон-

зиллита с наличием данных микроорганизмов 

не носит видоспецифического характера. По-

пытки установления связи между течением 

хронического тонзиллита и фенотипическими 

характеристиками соответствующего штамма 

β-гемолитического стрептококка остаются без-

успешными: ни антигенная структура, ни спо-

собность к продукции суперантигенов и пиро-

генных токсинов не демонстрируют корреляции 

с клиническими проявлениями хронического 

тонзиллита. Также появился ряд исследований, 

посвященных роли анаэробных микроорганиз-

мов при тонзиллярной патологии и ангинах [11]. 

Так, из биоптатов миндалин выделено до 12 пред-

ставителей различных родов анаэробных бакте-

рий, причем независимо от возраста и состояния 

здоровья обследуемых, и показано, что анги-

на — это полимикробная инфекция, в основе 

которой лежит взаимодействие в консорциумах 

различных видов микроорганизмов, играющих 

этиологическую роль. Кроме того, в литерату-

ре появились данные о возможной роли рези-

дентной микрофлоры, колонизирующей биотоп 

слизистых миндалин, в развитии тонзиллярной 

патологии [5, 7, 9, 10, 14, 15]. Показано, что по-

верхность слизистых оболочек представлена це-

лыми консорциумами из микроорганизмов, на-

ходящихся в постоянном динамическом взаимо-

действии, сдвиг равновесия в которых приводит 

к развитию патологического процесса. Поэтому 

целью настоящей работы явилась характеристи-

ка микробного пейзажа микроорганизмов при 

тонзиллярной патологии.

Нами обнаружено, что у 55,7% пациентов 

на поверхности слизистых миндалин выявле-

ны ассоциации микроорганизмов. Выделено 

159 штам мов, принадлежащих к 29 видам мик-

роорганизмов, большинство (98,7%) из которых 

относились к 27 видам грамположительной фло-

ры: 41,4% микроорганизмов — к роду Streptococcus, 

19,7% — к роду Staphylococcus и 36,9% — к роду 

Corynebacterium, что свидетельствует в пользу ги-

потезы о наличии достаточно разнообразного 

консорциума микроорганизмов, колонизующих 

поверхность слизистых миндалин [1, 4, 5, 11, 14]. 

Кроме того, установлено, что наиболее разноо-

бразный спектр микроорганизмов идентифици-

рован от лиц молодого возраста — 20–29 и 30–

39 лет, а с возрастом отмечается уменьшение раз-

нообразия микробиома слизистых миндалин.

Изучение микробного пейзажа в зависимос-

ти от тонзиллярной патологии показало, что 

в основной группе в 43,4% случаев превалиро-

вали монокультуры, которые в 20,5% представ-

лены микроорганизмами родов Streptococcus 

и Staphylococcus, в то время как в контрольной 

группе (без патологии) наиболее часто (до 56,6%) 

встречались ассоциации микроорганизмов. Та-

кие результаты подтверждают предположение 

зарубежных коллег [5, 11, 14] о том, что при уве-

личении разнообразия в микробиоме у пациен-

тов отмечается менее выраженная патология, 

в то время как при истощении разнообразия 

сообщества значительно увеличивается коли-

чество одного микроорганизма и усиливалась 

тяжесть патологического процесса. Кроме того, 

нами в монокультуре при тонзиллярной пато-

логии идентифицированы штаммы S. pyogenes 

в 41,2% случаев и стрептококков группы viri-

dians — в 35,3%, что, по сравнению с предыду-

щими исследованиями [2, 3, 4], свидетельствует 

об увеличении выделения данных микроорга-

низмов при этой патологии.

Интересным результатом работы явилось 

выделение значительного количества микро-

организмов рода Corynebacterium, которые со-

ставили 36,9% от общего числа микроорга-

низмов. Род Corynebacterium в настоящее время 

насчитывает 101 опубликованный вид, боль-

шинство из которых описаны недавно. Из них 

более 50% видов выделены от человека, осталь-

ные — от животных, птиц, окружающей среды 

и т.д. [6]. Идентификация микроорганизмов 

рода Corynebacterium с помощью классических 

микробиологических методов исследования 

имеет целый ряд трудностей, обусловленных 

тем, что большинство видов обладают сходной 

метаболической активностью и, следовательно, 

имеют одинаковую фенотипическую характе-

ристику [7, 10, 12]. Некоторые коринебактерии 

метаболически инертные и являются медленно-

растущими, что также затрудняет их идентифи-

кацию по морфологическим, тинкториальным, 

культурально-биохимичес ким свойствам или 

не позволяет правильно идентифицировать эти 

микроорганизмы. Использование коммерче-

ской биохимической тест-системы API-Coryne 

(«bioMerieux», Франция) дает возможность 

идентифицировать не более 30% микроорганиз-

мов этого рода, что также связано с их сходной 

метаболической активностью и невозможнос-

тью расширить панельный ряд. Применение 

масс-спектрометрического метода позволяет 

идентифицировать коринебактерии с высокой 

долей достоверности [7, 10]. Однако не всегда 

можно получить высокий score или возмож-

ны ошибки, например, при идентификации 

C. pseudodiphtheriticum и C. propinquum, а также дру-

гих видов. Кроме того, существующая база дан-

ных масс-спектрометрических профилей пред-

ставлена иногда единичными профилями, а для 

увеличения достоверности идентификации не-

обходима предварительная обработка образцов. 

В настоящее время золотым стандартом иденти-
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фикации является секвенирование фрагментов 

16S rRNA или гена rpoB [7, 12, 13, 14, 15]. Нами 

с помощью комплекса классических микробио-

логических, масс-спектрометрических методов 

исследования и секвенирования из клиниче-

ского материала от пациентов с тонзиллярной 

патологией и без нее было идентифицировано 

18 видов коринебактерий. Причем в большин-

стве случаев (72,7%) данные микроорганизмы 

были выделены только в ассоциациях с пре-

валированием 3–4-компонентных сообществ. 

Наибольшее разнообразие выделенных кори-

небактерий также отмечалось в возрасте от 20 

до 40 лет, в то время как у лиц более старшего 

возраста отмечается постепенное уменьшение 

разнообразия этих микроорганизмов в микро-

биоте ротоглотки.

Ранее считалось, что недифтерийные кори-

небактерии являются одними из представи-

телей нормофлоры человеческого организма 

и выделяются из различных биотопов — кожа, 

слизистые респираторного и урогенитально-

го тракта. Однако, в последнее десятилетие 

увеличивается число работ, посвященных 

выделению коринебактерий при различных 

инфекционных состояниях как верхних, так 

и нижних дыхательных путей [5, 7, 9, 10, 14]. 

Так, по некоторым данным [9, 14], количество 

выделенных из клинического материала ко-

ринебактерий при патологических состояни-

ях верхних дыхательных путей достигает 72%, 

а при инфекциях нижних дыхательных путей, 

в частности, пневмониях, бронхитах и бронхо-

эктазах — до 55% случаев. Кроме того, кори-

небактерии выделяются из различных биото-

пов при таких патологических состояниях как 

эндокардит, бактериемии, кожные и урогени-

тальные инфекции. Также обращает внимание 

тот факт, что при иммунодефицитных состоя-

ниях и отягощенном преморбидном фоне ко-

личество выделенных коринебактерий увели-

чивается [9]. В связи с этим в последние годы 

широко обсуждается вопрос о патогенетичес-

кой значимости этих микроорганизмов.

В проведенном исследовании из выделен-

ных коринебактерий наибольший удельный 

вес имели С. tuberculostearicum (17,2%), C. рseudo-

diphtheriticum (15,5%) и C. aurimucosum (18,9%). 

Данные микроорганизмы также наиболее час-

то встречались и в ассоциациях — С. tuberculo-

stearicum (22,7%), C. aurimucosum (18,2%), C. рseudo-

diphtheriticum (11,4%). По данным литературы [7, 

9, 14], С. pseudodiphtheriticum в настоящее время 

рассматривается не только как представитель 

нормофлоры, но и как возбудитель инфекций 

респираторного тракта, так как выделяется при 

фарингитах, пневмониях, бактериемиях, легоч-

ных абсцессах, трахеитах, трахеобронхитах и ри-

носинуситах. Вид С. tuberculostearicum впервые 

был выделен и описан только в 2004 г., и к насто-

ящему времени данный микроорганизм выделен 

при риносинуситах, маститах, остеомиелитах, 

из гнойных хирургических ран и образцов мочи 

[10, 14]. Поэтому полученные данные о выделе-

нии этих микроорганизмов и при тонзиллярной 

патологии расширяет наше представление об их 

патогенетической значимости.

Выводы

Проведенные исследования впервые по-

зволили охарактеризовать микробный пейзаж 

у больных с тонзиллярной патологией с моле-

кулярно-генетической идентификацией 18 ви-

дов выделенных коринебактерий; показано, что 

состояние ротоглотки прямо зависит от состава 

микробиоты; при выраженном патологическом 

процессе в микробиоте ротоглотки превалирует 

монокультура, в то время как наличие ассоци-

аций, обусловленных разнообразным микроб-

ным пейзажем, свидетельствует о менее выра-

женном патологическом процессе; установлена 

тенденция уменьшения с возрастом разнообра-

зия выделенных микроорганизмов.
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