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О ВЫДЕЛЕНИИ АНТИБИОТИКОРЕЗИСТЕНТНЫХ ШТАММОВ 
НЕДИФТЕРИНЫХ КОРИНЕБАКТЕРИЙ В АССОЦИАЦИИ С  
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Цель исследования - сравнительный анализ частоты выделения чувствительных и резистентных к антимикробным пре-
паратам (АМП) клинических штаммов Corynebacterium spp. в ассоциации с условно-патогенными микроорганизмами (УПМ) 
у детей и взрослых без наличия инфекционной патологии. 
Материал и методы. Клинические изоляты Corynebacterium spp. (93 штамма) и штаммы УПМ-ассоциантов идентифици-
рованы масс-спектрометрическим методом, определена их антибиотикочувствительность диско-диффузионным методом 
и с помощью баканализатора VITEK 2 Compact. 
Результаты и обсуждение. Установлено, что клинические изоляты Corynebacterium spp. от детей чаще (р≤0,05) выделяли в 
ассоциации с одним УПМ (52,7±7,6%), реже – в монокультуре (25,6±6,6%) и в ассоциации с двумя УПМ (20,9±6,2%). Штам-
мы Corynebacterium spp. от взрослых изолированы с одинаковой частотой в монокультуре (40,0±6,9%) и в ассоциации с 
одним УПМ (42,0±7,0%). Недифтерийные коринебактерии чаще выделены от детей и взрослых без инфекционной патологии 
в ассоциации со стафилококками (S. aureus, S. epidermidis). Штаммы Corynebacterium spp. в ассоциации с Moraxellaceae, H. 
influenzaе, К. aerogenes изолированы в количестве 106 КОЕ/мл только от детей. 
Заключение. Формирование множественной лекарственной устойчивости у штаммов недифтерийных коринебактерий со-
провождается выделением их с H. influenzaе, M. catarrhalis, S. marcescens, P. аeruginosa в большом количестве (106-107 КОЕ/
мл), тогда как клинические изоляты, чувствительные ко всем АМП, изолированы в ассоциации с УПМ в незначительном 
количестве (104 КОЕ/мл и менее).
Ключевые слова: Corynebacterium spp.; условно-патогенные микроорганизмы; антибиотикорезистентные штаммы;  
ассоциации микроорганизмов; дети; взрослые
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ON THE ISOLATION OF ANTIBIOTIC-RESISTANT STRAINS OF NON-DIPHTHERINE 
CORINEBACTERIA IN ASSOCIATION WITH OPPORTUNISTIC MICROORGANISMS

Federal State Educational Institution of Higher Education «Rostov State Medical University» Ministry of Health of Russia, 344022, 
Rostov-on-Don, Russian Federation

The aim of the study was to comparatively analyze the frequency of isolation of AMP-sensitive and -resistant clinical strains of 
Corynebacterium spp. in association with numerically pathogenic microorganisms in children and adults without infectious pathology. 
Clinical isolates of Corynebacterium spp. (93 strains) and strains of associated microorganisms were identified by mass spectrometry, 
their antibiotic sensitivity was determined by the disk diffusion method and using a VITEK 2 Compact bacteriologist. It was found 
that clinical isolates of Corynebacterium spp. from children were more often (p≤0.05) isolated in association with one numerically 
pathogenic microorganism (52.7±7.6%), less often - in monoculture (25.6±6.6%) and in association with two numerically pathogenic 
microorganisms (20.9±6.2%). Strains of Corynebacterium spp. from adults were isolated with the same frequency in monoculture 
(40.0±6.9%) and in association with one numerically pathogenic microorganism (42.0±7.0%). Non-diphtheria corynebacteria were 
more often isolated from children and adults without infectious pathology in association with staphylococci (S. aureus, S. epidermidis). 
Strains of Corynebacterium spp. in association with Moraxellaceae, H. influenzae, K. aerogenes were isolated in an amount of 106 
CFU/ml only from children. The formation of multiple drug resistance in strains of non-diphtheria corynebacteria was accompanied 
by their isolation with H. influenzae, M. catarrhalis, S. marcescens, P. aeruginosa in large quantities (106-107 CFU/ml), while isolates 
sensitive to all AMPs were isolated in association with UMP in small quantities (104 CFU/ml or less).
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Введение. Недифтерийные коринебактерии состав-
ляют значительную часть микробиоты различных био-
топов организма человека [1]. До недавнего времени 
исследованию их роли в патологии не отводилось долж-
ного внимания. Однако в последние годы, в связи с раз-
витием и совершенствованием молекулярно-генетиче-
ских методов клинической лабораторной диагностики, 
представления об этих микроорганизмах существенно 
расширились. Это позволило с помощью секвенирова-
ния гена rpoВ идентифицировать новые виды корине-
бактерий, значение которых ещё предстоит исследовать 
[2, 3]. Имеющиеся данные о фено- и генотипических 
проявлениях свойств Corynebacterium spp. указывают на 
их далеко не однозначную роль в микробиоте организ-
ма человека. Имеется обширный массив данных о связи 
недифтерийных коринебактерий с развитием воспали-
тельных заболеваний различной локализации [1, 2, 4, 5]. 
Особое значение исследователи придают в этой связи 
Corynebacterium striatum как возбудителю инфекций, 
связанных с оказанием медицинской помощи (ИСМП), 
признанному облигатным патогеном [5]. Способность 
вызывать инфекционный процесс обусловлена у Cory-
nebacterium spp. их высокой адгезивной, инвазивной, 
цитотоксической, биопленкообразующей активностью, 
продукцией ферментов агрессии – гемолизина и уреа-
зы [1]. У клинических изолятов этих микроорганизмов 
установлена взаимосвязь патогенных свойств и рези-
стентности к антимикробным препаратам (АМП) [6-9]. 
Это позволяет рассматривать штаммы коринебактерий 
с множественной лекарственной устойчивостью (МЛУ) 
как патогенные для человека.

Известно, что межвидовые взаимодействия Cory-
nebacterium spp. и других представителей микробиоты 
оказывают положительное воздействие на организм че-
ловека. Некоторые штаммы отдельных видов недифте-
рийных коринебактерий, обладая высокой антимикроб-
ной и антиоксидантной активностью, могут выступать 
в роли антагонистов патогенных бактерий, изменяя их 
вирулентность и/или жизнеспособность. C. accolens и 
C. amycolatum подавляют рост Streptococcus pneumoniae; 
C. aurimucosum, C. aquatimens и C. mucifaciens – 
Acinetobacter baumannii [10, 11]. Обильная колонизация 
Corynebacterium spp. может предотвратить или задер-
жать колонизацию слизистой оболочки дыхательных пу-
тей пневмококками [10]. C. аccolens способствует высво-

бождению свободных жирных кислот из эпителиальных 
клеток организма хозяина, что подавляет рост пневмо-
кокков [10]. Corynebacterium spp., особенно некоторые 
штаммы C. accolens и C. propinquum, входящие в состав 
микробиоты носоглотки, могут снижать индивидуаль-
ную восприимчивость людей к новой коронавирусной 
инфекции за счёт подавления экспрессии рецепторов 
ACE2, TMPRSS2, катепсина L и, как следствие, ослабле-
ния силы связывания белка-шипа SARS-CoV-2 и клеток 
человека [12]. Несомненный интерес представляют дан-
ные о том, что Сorynebacterium spp. могут модулировать 
фенотип различных патогенов. C. xerosis предотвращает 
образование биоплёнки на абиотических поверхностях 
Staphylococcus aureus, Streptococcus mutans, Escherichia 
coli, Pseudomonas aeruginosa [10, 11]. Вышеизложенное 
указывает на важность исследования межмикробных 
взаимодействий Corynebacterium spp. и других предста-
вителей микробиоты на поверхности слизистых оболо-
чек различных биотопов человека.

Цель исследования – сравнительный анализ часто-
ты выделения чувствительных и резистентных к АМП 
клинических штаммов Corynebacterium spp. в ассоциа-
ции с условно-патогенными микроорганизмами (УПМ) 
у детей и взрослых без инфекционной патологии.

Материал и методы. Клинические штаммы Co-
rynebacterium spp. (93 шт.) и УПМ-ассоцианты (S. 
aureus, Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pyo-
genes (Group A), Streptococcus viridans, S. pneumoniaе, 
Moraxella catarrhalis, Haemophilus influenza, Morax-
ella nonliquef, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter bau-
mannii, Рseudomonas aeruginosa, Psychrobacter faeca-
lis, Klebsiella аerogenes, Peptoniphilus asaccharolyticus, 
Lactobacillus spр., Pseudomonas stutzeri, Escherichia coli, 
Serratia marcescens, Burkholderia stabilis, Stenotroph-
omonas maltophiliai) выделены в 2020-2024 гг. из биома-
териала (полость носа, ротоглотка, ухо, мокрота, задний 
свод влагалища, цервикальный канал) от детей (43 шт.) 
и взрослых (50 шт.), не имевших инфекционной патоло-
гии на момент обследования. Изоляты недифтерийных 
коринебактерий и УПМ-ассоцианты получены из лабо-
ратории клинической бактериологии ГАУ РО «Област-
ной клинико-диагностический центр» и идентифициро-
ваны масс-спектрометрическим методом (MALDI-TоF 
MS) на масс-спектрометре BioMerieux (Франция).

Определение чувствительности клинических изоля-
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тов недифтерийных коринебактерий к АМП проводили 
диско-диффузионным методом и с помощью автомати-
зированного бактериологического анализатора VITEK 
2 Compact (BioMerieux, Франция) к бензилпеницилли-
ну, ципрофлоксацину, моксифлоксацину, гентамицину, 
ванкомицину, эритромицину, клиндамицину, тетра-
циклину, линезолиду, рифампицину в соответствии с 
Клиническими рекомендациями1.

Статистическая обработка данных проведена с по-
мощью программы STATISTICA 12.0 (StatSoftInc, 
США) и MedCalc (версия 9.3.5.0). 

Результаты. Все исследованные клинические изо-
ляты недифтерийных коринебактерий от детей и взрос-
лых выделены из различных биотопов организма в ко-
личестве 105 КОЕ/мл и менее. Штаммы коринебакте-
рий, выделенные от детей, относились к 10 различным 

видам, от взрослых – к 12 видам Corynebacterium spp. 
Наиболее часто (р≤0,05) от детей изолирован вид C. 
рseudodiphtheriticum (52,7±7,6% случаев), тогда как от 
взрослых – C. рseudodiphtheriticum и близкородствен-
ный ему вид C. propinquum (22,0±5,9% и 16,0±5,2% со-
ответственно), а также C. amycolatum (20,0±5,65%).

Клинические изоляты недифтерийных коринебак-
терий от детей чаще (р≤0,05) выделяли в ассоциации 
с одним УПМ-ассоциантом (52,7±7,6% случаев), реже 
– в монокультуре (25,6±6,6%) и в ассоциации с двумя 
УПМ-ассоциантами (20,9±6,2%). Штаммы Corynebac-
terium spp. от взрослых изолировали с одинаковой ча-
стотой в монокультуре (40,0±6,9%) и в ассоциации с 
одним УПМ-ассоциантом (42,0±7,0%).

Стафилококки (S. aureus, S. epidermidis) как УПМ-
ассоцианты недифтерийных коринебактерий наиболее 

Т а б л и ц а  1
Частота выделения клинических изолятов Corynebacterium spp. у детей в ассоциации с УПМ

Виды коринебактерий Биотоп Количество 
штаммов Ассоцианты Количество штаммов Обсемененность

C. рseudodiphtheriticum 
(n=22)

Полость носа 21

S. epidermidis 11 <105

S. aureus 2 <105

A. baumannii 1 <105

P. faecalis 1 <105

S. viridans 1 <105

S. pneumoniae 2 <105

M. catarrhalis
3
1
1

<105

106

107

H. influenzae 1
1

<105

106

M. nonliquef 1 <105

S. pyogenes (Group A) 1 <105

Ротоглотка 1 - - -

C. amycolatum  
(n=4)

Полость носа 2 K. aerogenes 1 106

Задний свод влагалища 1 P. asaccharolyticus 1 106

Ротоглотка 1 - - -

С.durum 
(n=3) Полость носа 3

S. aureus 1
1

<105

105

S. epidermidis 1 105

C. propinquum  
(n=3)

Полость носа 2
S. epidermidis 1 <105

S. aureus 1 <105

Ротоглотка 1 S. aureus 1 <105

С. оtitidis  
(n=3) Ухо 3

S. aureus 1 107

E. faecalis 1 101

C. falsenii  
(n=2) Ротоглотка 2

P. aeruginosa 1 <105

K. pneumoniae 1 <105

C. accolens  
(n=1)

Полость носа 1 S. epidermidis 1 105

S. aureus 1 <105

C. argentorantense  
(n=3) Ротоглотка 3 - - -

C. xerosis  
(n=1) Ротоглотка 1 - - -

C. stationis  
(n=1) Полость носа 1 - - -

Всего 43 41
Примечание. Здесь и в табл.2: жирным шрифтом выделен повышенный уровень обсемененности УПМ-ассоциантами био-
материала из различных биотопов организма.
1Определение чувствительности микроорганизмов к антимикробным препаратам: клинические рекомендации (EUCAST, 
2024). URL: httрs://www.antibiоtic.ru/library/eucast-eucast-clinical-breakроints-bacteria-13-0-rus/.
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часто (р≤0,05) выделяли как от детей (54,5±2,4%), так и 
от взрослых (52,1±7,2%). У всех обследованных паци-
ентов стафилококки высевали в количестве 105 КОЕ/мл 
и менее. Исключение составил один ребенок, у которо-

го из уха выделена C. otitidis в ассоциации с S. aureus 
в количестве 107 КОЕ/мл и один взрослый пациент, у 
которого из полости носа изолированы C. prepinsu и S. 
epidermidis в количестве 106 КОЕ/мл (табл. 1, 2).

Т а б л и ц а  2
Частота выделения клинических изолятов Corynebacterium spp. у взрослых в ассоциации с УПМ

Виды коринебактерий Биотоп Количество
штаммов Ассоцианты Количество

штаммов Обсемененность

C. рseudodiphtheriticum
(n=11)

Полость носа 9
S. epidermidis 4 <105

K. pneumoniae 1 <105

Цервикальный канал 1
S. epidermidis 1 <105

Lactobacillus spр. 1 <105

Мокрота 1 - - -

C. amycolatum
(n=10)

 Ухо 4
S. epidermidis 2 <105

S. aureus 1 <105

P. stutzeri 1 <105

Ротоглотка 3
S. aureus 1 <105

K. аerogenes 1 <105

Мокрота 2 - - -
Полость носа 1 S. epidermidis 1 <105

C. propinquum
(n=8)

Полость носа 6

S. epidermidis 2 <105

S. aureus 1 <105

A. baumannii 1 <105

S. maltophilia 1 106

Ротоглотка 2
S. aureus 1 <105

K. aerogenes 1 <105

С. otitidis
(n=6)

Ухо 5
S. aureus 2 <105

P. stutzeri 1 <105

Полость носа 1
S. epidermidis 1 <105

S. aureus 1 <105

C. accolens
(n=5)

Полость носа 3 S. epidermidis 1 <105

Ротоглотка 1 S. aureus 1 <105

Рана 1 E. coli 1 <105

С.durum
(n=2)

Полость носа 1 S. epidermidis 1 106

Мокрота 1 - - -

C. falsenii
(n=2) Мокрота 2 - - -

Corynebacterium spp.
(n=2)

Ротоглотка 1
S. aureus 1 105

S. marcescens 1 107

P. aeruginosa 1 107

Мокрота 1 P. aeruginosa 1 <105

C. simulans
(n=1) Задний свод влагалища 1

S. viridans 1 <105

Lactobacillus spp. 1 <105

C. jreneyi
(n=1) Полость носа 1 K. pneumoniae 1 <105

C. tuberculostearicum
(n=1) Полость носа 1

S. epidermidis 1 <105

B. stabilis 1 <105

C. xerosis
(n=1) Полость носа 1 - - -

Всего 50 39

Неферментирующие грамотрицательные бактерии 
(НГОБ) изолированы от 6,8±3,8% детей и 18,7±5,6% 
взрослых, что достоверных отличий не имеет. У од-
ного взрослого обследованного пациента из ротоглот-
ки выделен штамм Corynebacterium spp., который не 
удалось идентифицировать до вида с помощью масс-
спектрометрического метода исследования, одномо-
ментно с тремя УПМ-ассоциантами: S. aureus (107 
КОЕ/мл), S. marcescens (107 КОЕ/мл), P. aeruginosa (107 

КОЕ/мл). Представители семейства Moraxellaceae в ас-
социации с недифтерийными коринебактериями выде-
лены только у детей, причем у двоих – из полости носа 
одномоментно с C. рseudodiphtheriticum в количестве 
106 и 107 КОЕ/мл.

Энтеробактерии выделены у взрослых (20,8±5,8%) 
чаще (р≤0,05), чем у детей (4,5±3,1%), но в незначи-
тельном количестве (менее 105 КОЕ/мл). У одного ре-
бёнка в ассоциации с C. amycolatum изолирована из по-
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лости носа К. aerogenes в количестве 106 КОЕ/мл.
H. influenzae выделена в ассоциации с коринебакте-

риями только у детей, причем у одного из них – из по-
лости носа в количестве 106 КОЕ/мл одномоментно с C. 
рseudodiphtheriticum.

Представители семейства Streptococcaceae выделены 
у 11,4±4,8% детей и 4,2±2,9% взрослых, что достовер-

ных отличий не имело. У всех обследованных эти УПМ-
ассоцианты изолированы в количестве 105 КОЕ/мл и менее.

При определении чувствительности клинических 
штаммов недифтерийных коринебактерий к АМП уста-
новлено, что среди детей реже (р≤0,05), чем среди взрос-
лых регистрировалась резистентность к бензилпеницил-
лину, тетрациклину, рифампицину (см. рисунок).

Количество резистентных к АМП клинических изолятов Cоrynebacterium sрр. от детей и взрослых, не имевших неинфекционной пато-
логии (абс./% ±m).
 * – достоверность отличий (р≤0,05) между показателями у детей и взрослых.

Количество клинических изолятов с резистентно-
стью к клиндамицину у детей составило 44,2±7,6%, 
что в два раза ниже, чем у взрослых (22,0±5,8%). По-
казатели резистентности к другим АМП у детей и 
взрослых достоверных отличий не имели. Количество 
клинических штаммов Corynebacterium spp. с МЛУ, 
выделенных у детей, составило 10 (23,3%), у взрос-
лых - 18 (36,0%). Чаще эти клинические изоляты вы-
деляли в ассоциации с S. aureus и S. epidermidis. Все 
клинические штаммы недифтерийных коринебак-
терий с МЛУ от детей изолированы с одним УПМ-
ассоциантом или в монокультуре, за исключением од-
ного штамма C. pseudodiphtheriticum, выделенного с 
двумя УПМ-ассоциантами: H. influenzaе (106 КОЕ/мл) 
и M. catarrhalis (107 КОЕ/мл). Клинические изоляты не-
дифтерийных коринебактерий с МЛУ от взрослых вы-
делены, в основном, в монокультуре и с одним УПМ-
ассоциантом, реже – с двумя. Исключение составил 
один штамм Corynebacterium spp., выделенный с тре-
мя УПМ-ассоциантами: S. marcescens (107 КОЕ/мл), P. 
aeruginosa (107 КОЕ/мл), S. aureus (105 КОЕ/мл). 

Количество клинических штаммов Corynebacterium 
spp., чувствительных ко всем АМП, составило у детей 5 
(11,6%), у взрослых – 9 (18,0%), что не имело статисти-
чески значимых отличий. Эти клинические изоляты так-

же чаще выделяли в ассоциации с S. epidermidis и S. au-
reus. Все эти штаммы недифтерийных коринебактерий 
изолированы в монокультуре, с одним или двумя УПМ-
ассоциантами, причем в количестве 104 КОЕ/мл и менее.

Обсуждение. Составляя значительную часть ми-
кробиоты различных биотопов организма человека, 
недифтерийные коринебактерии вступают в сложные 
межвидовые трофические и метаболомные взаимодей-
ствия с другими УПМ, формируют партнерские меж-
видовые взаимоотношения, основанные на сходных 
трофических характеристиках – скорости утилизации 
углеводов и др. Нами проведён сравнительный анализ 
частоты выделения клинических штаммов Corynebac-
terium spp. в ассоциации с УПМ из различных биотопов 
организма детей и взрослых, не имевших на момент 
обследования инфекционной патологии. Ранее прове-
денные исследования показали, что у пациентов с вос-
палительными заболеваниями респираторного тракта 
популяция недифтерийных коринебактерий гетероген-
на, причем большинство этих микроорганизмов изоли-
ровали из ротоглотки в количестве 106 КОЕ/мл и выше, 
что свидетельствует об их этиологической роли в раз-
витии патологического процесса [4]. Все клинические 
изоляты Corynebacterium spp. от пациентов, не имев-
ших инфекционной патологии, изолированы в количе-
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стве 105 КОЕ/мл и менее, что указывает на отсутствие 
реализации их возможного патогенного потенциала.

Наиболее часто у детей и взрослых недифтерийные 
коринебактерии, большинство из которых относились 
к виду C. рseudodiphtheriticum, выявляли в ассоциации 
со стафилококками (54,5±2,4% и 52,1±7,2% соответ-
ственно), изолированными количестве 105 КОЕ/мл и 
менее. S. aureus и S. epidermidis выделены в количестве 
107 КОЕ/мл и 106 КОЕ/мл соответственно только у двух 
пациентов в ассоциации с C. otitidis и C. prepinsu. Это 
согласуется с данными о том, что некоторые штаммы C. 
рseudodiphtheriticum обладают антагонистической ак-
тивностью по отношению к стафилококкам [11]. У лиц, 
не имеющих инфекционной патологии, баланс между 
различными представителями микробиоты организма 
не нарушен, вследствие чего не наблюдается усиленно-
го размножения стафилококков, изолированных со все-
ми выделенными штаммами C. рseudodiphtheriticum. 
Это не коснулось видов – C. otitidis и C. prepinsu. УПМ-
ассоцианты недифтерийных коринебактерий (Morax-
ellaceae, H. Influenzaе, К. aerogenes) в количестве 106 

КОЕ/мл и более изолированы от детей, но не от взрос-
лых, что может свидетельствовать о недостаточно сба-
лансированных межмикробных взаимодействиях пред-
ставителей микробиоты детского организма в силу 
физиологических причин.

При рассмотрении частоты выделения недифтерий-
ных коринебактерий с различными представителями 
УПМ в зависимости от их чувствительности и рези-
стентности к АМП обнаружено, что клинические изо-
ляты, чувствительные ко всем АМП, изолированы в 
монокультуре с одним или двумя УПМ-ассоциантами, 
причем в количестве 104 КОЕ/мл и менее. Среди штам-
мов Corynebacterium spp. с МЛУ выявлены клиниче-
ские изоляты в ассоциации с H. influenzaе, M. catarrha-
lis, S. marcescens, P. aeruginosa в количестве 106-107 

КОЕ/мл. Это может быть связано с тем, что формиро-
вание резистентности к АМП у недифтерийных кори-
небактерий приводит к изменению их биологических 
свойств и, как следствие, характера межмикробных 
взаимодействий с другими представителями микро-
биоты организма.

Заключение. Клинические изоляты Corynebacteri-
um spp. чаще выделяли от детей и взрослых без инфек-
ционной патологии в ассоциации со стафилококками 
(S. aureus, S. epidermidis). Недифтерийные коринебак-
терии изолированы в ассоциации с УПМ (Moraxellace-
ae, H. influenzaе, К. aerogenes) в количестве 106 КОЕ/мл 
только у детей. Формирование МЛУ у штаммов недиф-
терийных коринебактерий сопровождалось выделени-
ем их с УПМ (H. influenzaе, M. catarrhalis, S. marces-
cens, P. аeruginosa) в большом количестве (106-107 КОЕ/
мл), тогда как клинические изоляты, чувствительные 
ко всем АМП, изолированы в ассоциации с УПМ в не-
значительном количестве (104 КОЕ/мл и менее).
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