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Âûäåëåííûå è íàêîïëåííûå øòàììû Mycoplasma genitalium: ÌÃ-9 è ÌÃ-20 áûëè èñïîëüçîâàíû 
äëÿ èçó÷åíèÿ óñòîé÷èâîñòè-÷óâñòâèòåëüíîñòè âîçáóäèòåëÿ ê ïðèìåíÿåìûì ãðóïïàì àíòèáàêòåðè-
àëüíûõ ïðåïàðàòîâ (òåòðàöèêëèíû, ìàêðîëèäû, ôòîðõèíîëîíû), ñ èñïîëüçîâàíèåì ìåòîäà ñåðèé-
íûõ ðàçâåäåíèé. Ðåçóëüòàòû îöåíèâàëè ïî ïðîÿâëåíèþ ðîñòà è èçìåíåíèþ öâåòà pH-èíäèêàòîðà 
ïèòàòåëüíîé ñðåäû, ñ îïðåäåëåíèåì ìèíèìàëüíîé èíãèáèðóþùåé êîíöåíòðàöèè àíòèáàêòåðèàëüíûõ 
ïðåïàðàòîâ. Âñå èññëåäîâàííûå àíòèìèêðîáíûå ïðåïàðàòû ïîçâîëèëè äîñòè÷ü óãíåòåíèÿ ðîñòà  
øòàììîâ ÌÃ-9 è ÌÃ-20 M. genitalium. Ïðè èñïîëüçîâàíèè ïðåïàðàòîâ ãðóïïû ìàêðîëèäîâ óãíå-
òåíèå ðîñòà âîçáóäèòåëÿ äîñòèãàåòñÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì áîëåå íèçêèõ êîíöåíòðàöèé ïðåïàðàòîâ. 
Èñïîëüçîâàíèå ìåòîäà êîëè÷åñòâåííîé ÏÖÐ â ðåæèìå ðåàëüíîãî âðåìåíè äëÿ êîíòðîëÿ ðîñòà âîç-
áóäèòåëÿ â êóëüòóðàëüíîé ñðåäå ïîçâîëèëî óñòàíîâèòü, ïîëíîå  óãíåòåíèå ðîñòà M. genitalium 
ñ èñïîëüçîâàíèåì ìèíèìàëüíûõ èíãèáèðóþùèõ êîíöåíòðàöèé àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ in 
vitro áûëî äîñòèãíóòî ê 15-20 äíþ ýêñïåðèìåíòà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: Mycoplasma genitalium, ñðåäà äëÿ êóëüòèâèðîâàíèÿ, àíòèáàêòåðèàëüíûå ïðå-
ïàðàòû, óñòîé÷èâîñòü-÷óâñòâèòåëüíîñòü.
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STUDY OF MYCOPLASMA GENITALIUM RESISTANCE-SENSITIVITY TO 
ANTIBACTERIAL MEDICINES

Isolated and accumulated Mycoplasma genitalium isolates: MG-9 and MG-20 have been used for 
studying of the causative agent resistance -sensitivity to applied groups of antibacterial medicines 
(tetracyclines , macroleads, fluoroquinolones), with using of  serial dilutions method. Results were 
estimated due to  growth rising and culture medium pH-indicator colour changing, with identification of 
the antibacterial medicines minimum inhibitory concentrations. All investigated antimicrobic medicines 
have allowed to reach MG-9 and MG-20 M. genitalium isolates growth depression. Using of macroleads 
group medicines infectious agent growth reduction was reached with applying of lower medicines 
concentration. Quantitative real-time PCR method was used for the pathogen growth in culture medium 
control, it has allowed to establish that full M. genitalium isolates growth suppression with minimum 
inhibitory concentration of antibacterial medicines using in vitro has been reached to 15-20 day of 
experiment.

Key words: Mycoplasma genitalium, culture medium, antibacterial medicines, resistance -sensitivity.

На основании проведенных исследований  с исполь-
зованием метода серийных разведений и ПЦР-

анализа изучены устойчивость-чувствительность двух 
штаммов Mycoplasma genitalium к  группам антибак-
териальных препаратов (тетрациклины, макролиды, 
фторхинолоны), применяемым для лечения инфекций, 
обусловленных присутствием данного возбудителя. 
Анализ полученных в ходе проведения исследования 
данных позволил установить, что изучаемые штаммы 
M. genitalium чувствительны ко всем антибактериаль-
ным препаратам, которые были использованы при вы-
полнении эксперимента. При использовании препара-
тов группы макролидов, угнетение роста возбудителя 
достигалось с использованием более низких концен-
траций препаратов. Данные полученные при анализе 
роста возбудителя в культуральной среде с примене-
нием метода количественной ПЦР в режиме реально-
го времени позволили установить, что in vitro полное  
угнетение роста M. genitalium минимальными ингиби-
рующими концентрациями антибактериальных препа-
ратов было достигнуто к 15-20 дню эксперимента.

Впервые  возбудитель Mycoplasma genitalium (M. 

genitalium) был описан в 1981 году, когда  данный 
микроорганизм был выделен от двух из 13 мужчин с 
негонококковым уретритом [9]. M. genitalium является 
трудно культивируемым  микроорганизмом, поэтому 
на сегодняшний день  использование культурального 
метода для выявления  M. genitalium является очень 
трудоемким и длительным и может занимать от не-
скольких недель до нескольких месяцев. 

В связи со сложностями культивирования данного 
патогена при изоляции, накоплении и получении чи-
стой культуры микроорганизма для изучения свойств 
возбудителя исследователям приходится сталкивать-
ся с множеством препятствий. Для культивирования 
M.genitalium можно использовать как перевиваемые 
культуры клеток (Vero, McCoy, Hela, IIL, Hep - 2 и др.) 
[3, 6], так и бесклеточные жидкие питательные среды 
(SP4)или добавлять в эти среды агар или агарозу [6]. 

Активное использование антибактериальных пре-
паратов в терапии различных воспалительных заболе-
ваний привело к росту числа антибиотикорезистентных 
штаммов микроорганизмов, что делает актуальным из-
учение феномена антибиотикорезистентности, а также 
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совершенствование методов определения устойчиво-
сти-чувствительности микроорганизмов к применяе-
мым группам антибактериальных препаратов.

Механизмы, лежащие в основе устойчивости к 
антибиотикам можно условно разделить на три груп-
пы. Один из механизмов связан с морфологическими 
особенностями микроорганизмов, которые обуслав-
ливают невосприимчивость возбудителя к определен-
ным группам антибактериальных препаратов. В ос-
нове второй группы механизмов устойчивости лежит 
наличие у микроорганизмов различных генетических 
детерминант, кодирующих белки, которые способны 
связываться с мишенью  антибактериального препа-
рата, либо ферментативно разрушать его, либо моди-
фицировать клеточную мембрану, делая невозмож-
ным проникновения препарата в клетку. Третья группа 
механизмов формирования резистентности  связана с 
возникновением точечных мутаций в генах, кодирую-
щих мишени антибактериальных препаратов, а также 
кодирующих белки, участвующие в процессах клеточ-
ной проницаемости и обратного транспорта [1, 7]. 

Выявление микроорганизмов, устойчивых к анти-
бактериальным препаратам, при инфекционных про-
цессах обуславливает необходимость пересмотра ле-
чебной тактики, что подразумевает увеличение дозы 
антибактериального препарата или его замену на пре-
паратами других групп. В связи с этим обнаружение у 
возбудителей маркеров устойчивости к антибактери-
альным препаратам является не менее важной зада-
чей, чем выявление инфекционных агентов, т.е.  самих 
микроорганизмов в очаге инфекции [4].

Для лечения инфекций урогенитального тракта 
обусловленных присутствием M.genitalium в настоя-
щее время применяют три группы антибактериальных 
препаратов: тетрациклины (доксициклин), макролиды 
(азитромицин, джозамицин, кларитромицин, эритро-
мицин), фторхинолоны [2, 5, 10]. Необходимо учиты-
вать, что успешное лечение урогенитальных инфекций, 
обусловленных присутствием M. genitalium, зависит 
от адекватного назначения антибактериальных пре-
паратов с учетом лабораторных исследований, вклю-
чающих определение чувствительности-устойчивости 
микрофлоры к антибиотикам.  

Чаще всего для проведения антибактериальной 
терапии инфекций, обусловленных M. genitalium, на-
значают макролиды. Однако, по данным литературы, 
от 12 до 30 % пациентов являются носителями штам-
мов M. genitalium устойчивых к препаратам группы ма-
кролидов [8].

Целью проведенного исследования было изучить 
устойчивость-чувствительность выделенных штаммов 
M.genitalium к группам антибактериальных препара-
тов (тетрациклинов, макролидов и фторхинолонов),  
применяемым при лечении инфекций урогенитально-
го тракта, обусловленных присутствием данного воз-
будителя. 

Материалы и методы. Группу исследования со-
ставили беременные с осложнениями течения бе-
ременности (угроза прерывания беременности, фе-
топлацентарная недостаточность, анемия, гестоз, 
преждевременное старение плаценты). Все пациентки 
были обследованы на наличие ИППП методом ПЦР в 
режиме реального времени (ПЦР-РВ). В качестве био-

логического материала для выполнения исследований 
методом ПЦР-РВ использовали соскобы эпителиаль-
ных клеток из уретры и цервикального канала. По ре-
зультатам проведенного исследования были отобраны 
образцы для проведения культуральных исследова-
ний.  

Материалом для выполнения культуральных ис-
следований также являлись соскобы эпителиальных 
клеток из цервикального канала и уретры пациенток. 
Мазки-соскобы забирались, транспортировались и 
культивировались в транспортной (ТС-Mg) и питатель-
ной (ПС-Mg) средах для транспортировки и культивиро-
вания M.genitalium собственного приготовления РНПЦ 
эпидемиологии и микробиологии. Среды были приго-
товлены на основании прописи ингредиентов, имею-
щихся в литературе [3] в модификации с добавлением 
ростовых компонентов. 

После внесения клинического материала в жид-
кую бесклеточную питательную среду (ПС-Mg) культи-
вирование возбудителя осуществляли при +37ºС. Для 
определения устойчивости возбудителя к антибакте-
риальным препаратам использовали метод серийных 
разведений. Культивирование M.genitalium проводили 
в питательных средах с 2-укратным разведением анти-
бактериальных препаратов (доксициклин, эритроми-
цин, азитромицин, кларитромицин, левофлоксацин).  

Результаты оценивали по изменению цвета pH-
индикатора питательной среды от красной, красно-ма-
линовой до желтой. В ходе проведения исследования 
проводили определение минимальных ингибирующих 
концентраций для изучаемых антибактериальных пре-
паратов. При этом минимальная ингибирующая кон-
центрация определялась как самая низкая концентра-
ция антибактериального препарата, при которой не 
происходило изменение цвета культуральной среды.

Размножение M.genitalium в культуре также от-
слеживали по росту числа копий ДНК возбудителя в 
культуральной среде, для чего проводили ПЦР-РВ с 
количественным форматом детекции («АмплиСенс-
Mycoplasma genitalium-FL», РФ).

Результаты и обсуждение. Для первичного вы-
деления M. genitalium проводилось внесение ис-
следуемого соскобного материала в разработанную 
и модифицированную питательную среду «ПС-Мg», 
что позволило выделить и накопить два штамма M. 
genitalium: МГ-9 и МГ-20 в титрах 103 КОЕ/мл и 104 
КОЕ/мл соответственно. Эти изоляты были исполь-
зованы для изучения устойчивости-чувствительности 
возбудителя к применяемым группам антибактериаль-
ных препаратов (тетрациклины, макролиды, фторхино-
лоны) с применением культурального метода и количе-
ственной ПЦР-РВ.

Для проведения эксперимента были выбраны ча-
сто применяемые  антибактериальные препараты: 
тетрациклины – доксициклин; макролиды – эритро-
мицин, азитромицин, кларитромицин; фторхинолоны 
– левофлоксацин. Все антибактериальные препараты 
добавляли в бесклеточную среду для культивирования  
M. genitalium «ПС-Мg» в концентрациях 0,001 до 2,0 
мг/л (по 12 разведений для каждого препарата). 

В качестве контрольных образцов использовали 
штаммы МГ-9 и МГ-20 культивируемые с использо-
ванием среды «ПС-Мg» без добавления антибактери-
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альных препаратов, рост возбудителя в которых отсле-
живали по изменению цветового индикатора среды и 
росту числа копий ДНК M. genitalium (количественная 
ПЦР-РВ). 

В контрольной культуре МГ-20 M. genitalium на 13 
день эксперимента было  зарегистрировано изменение 
цвета pH-индикатора питательной среды от красной, 
красно-малиновой до желтой, а в контрольной культуре 
МГ-9 M. genitalium изменение цвета индикатора было 

зарегистрировано на 16 день. Различные сроки роста 
возбудителя в культуре можно объяснить изначально 
различными концентрациями M. genitalium в исходных 
накопленных культурах штаммов МГ-9 и МГ-20 (103 
КОЕ/мл и 104 КОЕ/мл. соответственно). Таким образом, 
определение минимальных ингибирующих концентра-
ций антибактериальных препаратов проводили на 13 
день эксперимента для штамма МГ-20 M. genitalium  и 
на 16 день – для штамма МГ-9 M. genitalium. Получен-
ные результаты по определению минимальных ингиби-
рующих концентраций для изученных антибактериаль-
ных препаратов  представлены в таблице 1.

В результате анализа полученных при выполнении 
эксперимента данных было установлено, что все ис-
следованные антибактериальные препараты позво-
лили достичь угнетения роста  штаммов МГ-9 и МГ-20 
M. genitalium. При этом минимальные ингибирующие 
концентрации варьировали в пределах от 0,002 мг/л 
(для азитромицина) до 1,0 мг/л (для доксициклина и 
левофлоксацина). Для  азитромицина минимальная ин-
гибирующая концентрация была определена на уровне 
0,002 мг/л для обоих штаммов возбудителя; для клари-
тромицина – на уровне 0,031 мг/л для штамма МГ-9 и 
0,063 мг/л для штамма МГ-20; для эритромицина – на 
уровне 0,125 мг/л для штамма МГ-9 и 0,25 мг/л для 
штамма МГ-20; для доксициклина и левофлоксацина 
– на уровне 0,5 мг/л для штамма МГ-9 и 1,0 мг/л для 
штамма МГ-20. Полученные более низкие значения 
минимальных ингибирующих концентраций для штам-
ма МГ-9 M. genitalium можно объяснить тем, что кон-
центрация возбудителя в накопленной культуре изна-
чально была ниже (103 КОЕ/мл), чем в культуре штамма 
МГ-20 M. genitalium (104 КОЕ/мл).

Таким образом, в ходе проведения эксперимента, 
с использованием культурального метода удалось уста-
новить, что выделенные штаммы M. genitalium (МГ-9 и 
МГ-20) чувствительны ко всем применяемым группам 
антибактериальных препаратов (тетрациклины, макро-
лиды, фторхинолоны), однако при применении препа-
ратов группы макролидов угнетение роста возбудителя 
достигается с использованием более низких концен-
траций препаратов.  

Контроль роста возбудителя в среде проводился 
также с использованием метода количественной ПЦР-
РВ. При этом расчет уровня ингибирования роста  M. 
geni

talium проводился по формуле:

 где 
 % ингибирования – уровень ингибирования роста  

M. genitalium в процентах,
концентрация ДНК

контр
 – концентрация ДНК M. 

genitalium в контрольной культуре (без добавления ан-
тибактериального препарата);

концентрация ДНК
ислед

 – концентрация ДНК M. 
genitalium в исследуемой  культуре (с добавлением ан-
тибактериального препарата в определенной концен-
трации).

Определение концентраций ДНК M. genitalium в 
контрольной и  исследуемых  культурах проводили на 5, 
10, 15 и 20 дни выполнения экспериментальных иссле-
дований. По полученным в ходе выполнения количе-
ственной ПЦР-РВ данным был проведен  расчет уров-

Таблица 1. Результаты определения минимальных 

ингибирующих концентраций антибактериальных пре-

паратов для штаммов МГ-9 и МГ-20 M. genitalium

Препарат
МИК (мг/л)

МГ-9 МГ-20

доксициклин 0,5 1,0

эритромицин 0,125 0,25

азитромицин 0,002 0,002

кларитромицин 0,031 0,063

левофлоксацин 0,5 1,0

Таблица 2. Результаты определения уровня ингиби-

рования роста возбудителя антибактериальными пре-

паратами для штамма МГ-9 M. genitalium

концентрация препарата 5 дней
10 
дней

15 дней
20 
дней

концентрация МГ-9 в 
контрольной культуре 
(х102)

6,1 9,3 10,1 12,8

доксициклин 0,5 37,4 87,5 92,3 99,8

эритромицин 0,125 26,1 42,3 84,7 99,9

азитромицин 0,002 76,9 84,2 93,5 99,7

кларитромицин 0,031 41,7 69,3 87,7 99,9

левофлоксацин 0,5 31,2 78,2 99,8 -

Таблица 3. Результаты определение уровня ингиби-

рования роста возбудителя    антибактериальными пре-

паратами для штамма МГ-20 M. genitalium

концентрация препарата 5 дней
10 
дней

15 
дней

20 
дней

концентрация МГ-20 в 
контрольной культуре 
(х103)

2,9 8,1 15,6 21,1

доксициклин 1,0 31,8 78,4 97,1 99,9

эритромицин 0,25 36,7 63,8 81,6 99,9

азитромицин 0,002 78,8 89,1 99,7 -

кларитромицин 0,063 54,3 75,1 81,9 99,8

левофлоксацин 1,0 72,2 88,7 99,9 -
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ÃÅÍÎÒÈÏÈ×ÅÑÊÈÉ ÏÅÉÇÀÆ ÂÎÇÁÓÄÈÒÅËß
ÐÍÏÖ ýïèäåìèîëîãèè è ìèêðîáèîëîãèè1

Ãîðîäñêàÿ äåòñêàÿ èíôåêöèîííàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà, ã. Ìèíñê2

Áåëîðóññêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò3

Ðåñïóáëèêàíñêèé öåíòð ãèãèåíû, ýïèäåìèîëîãèè è îáùåñòâåííîãî çäîðîâüÿ4

Èç 7372 äåòåé 0-5 ëåò ñ îñòðîé äèàðååé, ãîñïèòàëèçèðîâàííûõ â ÃÄÈÊÁ ã. Ìèíñêà â 2012 ã., ó 
1496 (20,3%) â îáðàçöàõ ñòóëà áûë âûÿâëåí àíòèãåí ðîòàâèðóñà. Ñðåäè ðîòàâèðóñíûõ ãàñòðîýí-
òåðèòîâ 70,7% ïðèøëîñü íà äîëþ äåòåé 0-1 ãîäà. Ïîêàçàòåëü çàáîëåâàåìîñòè ïî äàííûì ãîñïèòà-
ëèçàöèè íà 1000 äåòåé â âîçðàñòå 0-5 ëåò â ã. Ìèíñêå ñîñòàâèë 10,8 è áûë íàèáîëåå âûñîêèì ñðåäè 
äåòåé â âîçðàñòå äî ãîäà è 1 ãîäà (20,0 íà 1000 è 17,0 íà 1000, ñîîòâåòñòâåííî). Ãàñòðîýíòåðèòû 
ðîòàâèðóñíîé ýòèîëîãèè âûÿâëÿëèñü â òå÷åíèå âñåãî ãîäà, íàèáîëåå âûñîêàÿ ÷àñòîòà îòìå÷àëàñü ñ 
ÿíâàðÿ ïî ìàé, êîãäà áûëî âûÿâëåíî 1052 èç 1496 (70,0%) ñëó÷àåâ. 

Âêëàä â çàáîëåâàåìîñòü âíåñëè ïÿòü ãåíîòèïîâ ðîòàâèðóñîâ – G4P[8] (55,4%), G3P[8] (21,5%), 
G1P[8] (12,3%), G2P[4] (6,2%) è G9P[8] (4,6%). Ñåçîííûé ïîäúåì çàáîëåâàåìîñòè ôîðìèðîâàëñÿ 
çà ñ÷åò âñåõ ïÿòè ãåíîòèïîâ, â ìåæñåçîííûé ïåðèîä öèðêóëèðîâàëè ïðåèìóùåñòâåííî âèðóñû ãåíî-
òèïîâ G4P[8] è G1P[8].

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îñòðûé ãàñòðîýíòåðèò ó äåòåé,  ðîòàâèðóñû, çàáîëåâàåìîñòü,  ãåíîòèïû.

ня ингибирования роста  штаммов МГ-9 и МГ-20 M. 
genitalium антибактериальными препаратами. Резуль-
таты, полученные при расчете уровня ингибирования 
роста возбудителя для минимальных ингибирующих 
концентраций каждого из тестируемых антибактери-
альных препаратов, представлены в таблицах 2 – 3.

На основании результатов полученных с примене-
нием количественной ПЦР-РВ было установлено, что 
полное (100%) угнетение роста изучаемых штаммов 
M. genitalium (МГ-9 и МГ-20) с использованием ми-
нимальных ингибирующих концентраций антибакте-
риальных препаратов in vitro было достигнуто к 15-20 
дню эксперимента. Полученные результаты подтверж-
дают необходимость рационального подхода не толь-
ко при выборе антибактериального препарата и его 
дозировки при лечении инфекций урогенитального 
тракта, обусловленных присутствием  M. genitalium, 
но также и при определении оптимальных сроков при-
менения антибактериального препарата для успешной 
элиминации возбудителя и исключения возможности 
рецидивов инфекции или ее перехода в хроническую 
форму. 

Таким образом, проведенное изучение устой-
чивости-чувствительности выделенных штаммов M. 
genitalium (МГ-9 и МГ-20) с применением культураль-
ного метода и количественной ПЦР-РВ, позволило 
установить, что все применяемые для лечения ин-
фекций урогенитального тракта, обусловленных M. 
genitalium, группы антибактериальных препаратов 
(тетрациклины, макролиды, фторхинолоны) позволя-
ют достичь угнетения роста возбудителя in vitro. При 
этом минимальные ингибирующие концентрации для 
исследованных препаратов находятся в пределах от 
0,002 мг/л (макролиды) до 1,0 мг/л (тетрациклины, 
фторхинолоны), что подтверждает высокую активность 

и эффективность антибактериального действия препа-
ратов группы макролидов в отношении M. genitalium. 

Применение метода количественной ПЦР-РВ по-
зволило установить, что абсолютное угнетение роста 
M. genitalium in vitro достигается к 15-20 дню экспери-
мента, что подтверждает необходимость адекватного 
выбора длительности применения антибактериально-
го препарата для полной элиминации инфекционного 
агента.
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