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ВЫДЕЛЕННЫХ ИЗ МОЛОКА ВЫСОКОПРОДУКТИВНЫХ КОРОВ  
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Развитие резистентности микроорганизмов к антибиотикам во многом определяет ре-
зультативность ветеринарных мероприятий. Изучение антибиотикорезистентности, мониторинг 
стад и правильно разработанные схемы лечения — меры, которые помогут уменьшить риск рас-
пространения патогенных и условно-патогенных микроорганизмов. Мастит высокопродуктивных 
коров (основной возбудитель Staphylococcus aureus) — одно из наиболее изученных заболеваний, 
однако эффективность борьбы с ним в молочном животноводстве остается низкой. Целью нашей 
работы стало изучение развития резистентности штаммов S. aureus, выделенных из молока 
клинически здоровых молочных коров, на фоне применения антибиотиков разных групп. Объ-
ектом исследования были высокопродуктивные коровы черно-пестрой голштинизированной по-
роды (n = 1321, Калужская обл., 2016 год), предварительно двукратно вакцинированные проти-
вомаститным препаратом мастивак («Ovejero», Испания). В период лактации индивидуально от 
каждой коровы отбирали пробы молока. Видовую идентификацию штаммов S. aureus проводили 
по следующим критериям: оценка морфологии и результатов микроскопии колоний, выросших на 
среде Baird Parker Agar («HiMedia Laboratories Pvt., Ltd», Индия); наличие зон гемолиза на сре-
де Azide Blood Agar Pronadisa («Conda», Испания) с добавлением 5 % дефибринированной бара-
ньей крови; положительный результат плазмокоагуляции с использованием плазмы кроличьей 
цитратной сухой (ЗАО «ЭКОлаб», Россия); результаты биохимической идентификации с исполь-
зованием микробиологических сред («ФБУН ГНЦ прикладной микробиологии и биотехнологии», 
Московская обл.) и панели API 20 STAPH («BioMerieux», Франция). В качестве референтного 
штамма использовали S. aureus ATCC 25923. Чувствительность выделенных микроорганизмов к 
десяти антибактериальным препаратам (ЗАО «Научно-исследовательский центр фармакотерапии», 
Россия) — пенициллину (PEN, 10 ED), оксациллину (OX, 10 мкг), гентамицину (GN, 10 мкг), 
эритромицину (ER, 15 мкг), линкомицину (LN, 15 мкг), рифампицину (RF, 5 мкг), ципрофлокса-
цину (CP, 5 мкг), ванкомицину (VA, 30 мкг), фузидину (FZ, 10 мкг), новобиоцину (NB, 5 мкг) 
определяли диско-диффузионным методом. Из 155 выделенных штаммов 104 (67,1 %) проявляли 
резистентность к одному и более антибиотикам. Наибольшее число штаммов оказались рези-
стентными к новобиоцину (49,7 %), наименьшее — к ванкомицину (2,6 %). Следует отметить 
наличие антибиотикорезистентности к широко используемым в современной медицине препара-
там нового поколения новобиоцину и ванкомицину. Наибольшей эффективностью из исследован-
ных антибиотиков обладали гентамицин (81,9 %), рифампицин (86,5 %) и ванкомицин (97,4 %). 
Для оценки результативности антибиотикотерапии сформировали выборку коров, у которых были 
детектированы штаммы S. aureus (n = 87). Животных разделили на четыре группы: I (n = 26) — 
лечение гентамицином, II (n = 22) — эритромицином, III (n = 12) — рифампицином, IV (n = 27) — 
пенициллином и амоксициллином. Вылеченными считали животных, у которых при повторном 
исследовании не обнаружили S. aureus. Наиболее эффективной оказалась схема на основе ри-
фампицина (излечение 91,7 %), самым низким был результат применения гентамицина (53,8 %). 
Выявлена тенденция к развитию полирезистентности (55,6-61,5 % полирезистентных штаммов 
после лечения против 33,3-43,8 % до лечения). 
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биотикорезистентность, мастит, антибиотики. 

 

В последние годы во всем мире отмечается значительный рост 
устойчивости возбудителей острой и хронической форм бактериальных 
инфекций к антимикробным препаратам. При проведении антибиотикоте-
рапии возникают две проблемы: увеличение частоты выделения резистент-
ных штаммов микроорганизмов и недостаток антибиотиков, способных по-
давлять их развитие и распространение (1). С 2013 по 2015 год чувствитель-
ность микроорганизмов к фторхинолонам уменьшилась на 27 %, в группе 
аминогликозидов это снижение достигло 42 %, тетрациклинов — 67 % (2-4). 
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Антибиотикорезистентностью — устойчивостью штамма возбудите-
лей инфекции к действию одного или нескольких антимикробных препа-
ратов (АМП) — во многом определяется результативность ветеринарных 
мероприятий. При этом только совместные действия по сдерживанию ро-
ста антибиотикорезистентности в каждой стране смогут дать положитель-
ный эффект в решении этой общей проблемы. 

Выделяют несколько уровней резистентности к АМП — глобаль-
ный, региональный и локальный (5). Примером стремительной глобализа-
ции антибиотикорезистентности может служить изменение свойств у штам-
мов и изолятов стафилококков, пневмококков, сальмонелл, других услов-
но-патогенных микроорганизмов, выделенных у человека и животных. 
Типичный представитель антибиотикорезистентных штаммов — Staphylo-
coccus aureus, который в 42-73 % случаев становится основной причиной 
возникновения маститов и эндометритов у высокопродуктивных молоч-
ных коров (6, 7). Мастит — одно из наиболее изученных заболеваний, од-
нако эффективность борьбы с ним в молочном животноводстве остается 
низкой (8-12). Экономические потери, связанные с маститом, складыва-
ются из снижения удоев и качества молока, потери молочной продуктив-
ности и преждевременной выбраковки коров (до завершения генетически 
заложенного лактационного периода и срока продуктивного использова-
ния) (13, 14). Маститы также представляют серьезную опасность для здо-
ровья людей в связи с возможным попаданием в молоко патогенных мик-
роорганизмов и их токсинов (15-18).  

Несоблюдение санитарно-гигиенических мероприятий, нерегуляр-
ное проведение массовых обследований животных на скрытый мастит, 
обусловленное значительными затратами труда и времени на диагностику, 
бессистемный выбор схем лечения ветеринарными препаратами провоци-
руют развитие локальной антибиотикорезистентности в хозяйстве (19, 20). 
В настоящее время для профилактики и терапии мастита у крупного рога-
того скота применяются вакцины, химиотерапевтические препараты и ан-
тибиотики разных поколений (21-23).  

У грамположительных бактерий, к которым принадлежит  S. aureus, 
детоксикационная резистентность к антибиотическим препаратам менее 
эффективна в связи с отсутствием в клеточной стенке периплазматическо-
го пространства (24). Все клетки популяции могут иметь генетическую 
информацию о резистентности, которая кодируется геном mecA, но только 
у небольшого их числа проявляется фенотип резистентности в условиях in 
vitro. Этот феномен обозначают как гетерорезистентность (25). Эффектив-
ность лечения клинической формы мастита зависит от иммунитета живот-
ного, продолжительности инфицирования и бактериальных генотипов воз-
будителя (26). Для выбора схемы лечения и мер борьбы с маститами коров 
важно изучить механизм антибиотикорезистентности и распространения 
инфекции, вызванной S. aureus (27-30). 

Одна из альтернатив применения антибиотикотерапии — исполь-
зование различных препаратов природного происхождения, а также виру-
лентных бактериофагов (31). Перспективы применения бактериофагов для 
лечения и профилактики заболеваний молочной железы и органов мочепо-
лового аппарата у коров обусловлены безопасностью применения, саниру-
ющей активностью бактериофагов, нормализацией микробного баланса ор-
ганизма и укреплением иммунитета в целом (32). Но пока что при лечении 
мастита приоритетным остается выбор за антибиотикотерапией. Для оцен-
ки ее эффективности как в отдельно взятом молочном стаде, так и на 
национальном уровне необходимы исследования чувствительности штаммов 
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S. aureus к антибиотикам in vitro.  
Нами впервые изучен спектр антибиотикорезистентности штаммов 

S. aureus, ассоциированных с субклиническими формами маститов у высо-
копродуктивых молочных коров. 

Целью работы было изучение развития резистентности штаммов 
Staphylococ aureus, выделенных из молока клинически здоровых молочных 
коров, на фоне применения антибиотиков разных групп. 

Методика. Опыты проводили в 2016 году. Объектом исследования 
были высокопродуктивные клинически здоровые коровы черно-пестрой 
голштинизированной породы (n = 1321), которые находились на беспри-
вязном содержании в хозяйстве Калужской области (Центральный регион 
России) и были предварительно 2-кратно вакцинированы противомастит-
ным препаратом мастивак («Ovejero», Испания). 

Пробы молока отбирали при доении индивидуально от каждого 
животного. Образцы молока засевали в соотношении 1:9 в Salt Meat Broth 
(«HiMedia Laboratories Pvt., Ltd», Индия) и выдерживали в термостате при 
температуре 37±1 С в течение 18-24 ч. Затем методом штриха делали пе-
ресев на дифференциально-диагностические среды. Видовую идентифика-
цию штаммов S. aureus проводили по следующим критериям: оценка мор-
фологии и результатов микроскопии колоний, выросших на среде Baird 
Parker Agar («HiMedia Laboratories Pvt., Ltd», Индия); наличие зон гемоли-
за на среде Azide Blood Agar Pronadisa («Conda», Испания) с добавлением 
5 % дефибринированной бараньей крови; положительный результат плаз-
мокоагуляции с использованием плазмы кроличьей цитратной сухой (ЗАО 
«ЭКОлаб», Россия); результаты биохимической идентификации на микро-
биологических средах («ФБУН ГНЦ прикладной микробиологии и био-
технологии», Московская обл.) и панели API 20 STAPH («BioMerieux», 
Франция). После идентификации штаммы хранились в пробирках с Tryptic 
Soy Broth («Merck», Германия) с добавлением 30 % стерильного глицерина 
(«Sigma», США) при температуре 18 С. 

Чувствительность выделенных микроорганизмов к десяти антибак-
териальным препаратам (ЗАО «Научно-исследовательский центр фармако-
терапии», Россия) — пенициллину (PEN, 10 ED), оксациллину (OX, 10 мкг), 
гентамицину (GN, 10 мкг), эритромицину (ER, 15 мкг), линкомицину (LN, 
15 мкг), рифампицину (RF, 5 мкг), ципрофлоксацину (CP, 5 мкг), ванко-
мицину (VA, 30 мкг), фузидину (FZ, 10 мкг), новобиоцину (NB, 5 мкг) 
определяли диско-диффузионным методом (33). Чашки с инокулирован-
ными культурами инкубировали в аэробных условиях при температуре 
37±1 С в течение 18-24 ч. Чувствительность оценивали по диаметрам 
зон задержки роста (ДЗЗР) в соответствии с рекомендациями (ЗАО НИЦ 
фармакотерапии, г. Санкт-Петербург, Россия). При контроле качества 
определения чувствительности использовали штамм S. aureus ATCC 25923 
(Государственная коллекция патогенных микроорганизмов и клеточных 
культур, Россия). 

Для оценки результативности антибиотикотерапии сформировали 
выборку коров, в молоке которых, согласно полученным в работе данным, 
были детектированы S. aureus (n = 87), распределив их по группам. В каж-
дой группе в соответствии с разработанной схемой животным давали ан-
тибиотики одного класса из тех, к которым были чувствительны штаммы, 
выявленные в молоке. Вылеченными считали животных, у которых при 
повторном исследовании не обнаружили S. aureus. 

Биометрическую обработку проводили с использованием компью-
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терных программ Microsoft® Office Excel 2010, SAS версия 6.12 («SAS 
Institute», США). На диаграммах представлены процентные соотношения 
резистентных штаммов S. aureus, в таблице — средние (X) и ошибка (x). 
Различия считали достоверными при p < 0,05. 

Результаты. Исследование молока от 1321 коровы без клинических 
признаков патологии молочной железы показало наличие 155 (у 11,7 % от 
общего числа животных) гемолитических штаммов, идентифицированных 
как S. aureus. Из 155 исследованных штаммов 104 (67,1 %) проявляли ре-
зистентность к антибиотикам (одному и более) (табл. 1).  

Наибольшее число штаммов оказались резистентными к новобио-
цину (49,7 %), наименьшее — к ванкомицину (2,6 %) (рис. 1). 

1. Характеристика изолятов Staphylococcus aureus (n = 155), выделенных из мо-
лока клинически здоровых коров черно-пестрой голштинизированной поро-
ды, по резистентности и чувствительности к антибиотикам (X±x, Калужская 
обл., 2016 год) 

Антибиотик Доза 
Распределение, % 

резистентные умеренно резистентные чувствительные 
NB 5 мкг/диск 49,7±4,0 − 50,3±4,0 
PEN 10 ED/диск 32,3±3,8 27,7±3,6 40,0±3,9 
LN 15 мкг/диск 30,3±3,7 29,0±3,6 40,7±3,9 
FZ 10 мкг/диск 27,1±3,6 40,0±3,9 32,9±3,8 
OX 10 мкг/диск 25,2±3,5 7,1±2,1 67,7±3,8 
GN 10 мкг/диск 18,1±3,1 − 81,9±3,1 
ER 15 мкг/диск 14,2±2,8 43,9±4,0 41,9±4,0 
CP 5 мкг/диск 11,6±2,6 34,2±3,8 54,2±4,0 
RF 5 мкг/диск 8,4±2,2 5,1±1,8 86,5±2,7 
VA 30 мкг/диск 2,6±1,3 − 97,4±1,3 
П р и м е ч а н и е. NB — новобиоцин, PEN — пенициллин, LN — линкомицин, FZ — фузидин, OX —
оксациллин, GN — гентамицин, ER — эритромицин, CP — ципрофлоксацин, RF — рифампицин, VA — 
ванкомицин. Прочерки означают отсутствие умеренно резистентных штаммов. 

 

Следует особо отметить на-
личие антибиотикорезистентности 
к широко используемым в совре-
менной медицине препаратам но-
вого поколения новобиоцину и 
ванкомицину. Максимальной эф-
фективностью из исследованных 
антибиотиков обладали гентамицин 
(81,9 %), рифампицин (86,5 %) и 
ванкомицин (97,4 %).  

Детальный анализ антиби-
отикорезистентности выделенных 
штаммов (см. рис. 1) показал, что 
45,2 % были устойчивы к двум и 
более препаратам. Обращает на 
себя внимание относительно вы-
сокая доля штаммов (21,3 % от 
общего числа изученных), кото-
рые были резистентны к пяти и 
более антибиотикам. 

При оценке результатив-
ности антибиотикотерапии были сформированы 4 группы коров (n = 87), 
лечение которых осуществляли антибиотиками разных классов: аминогли-
козидами (I группа, n = 26, гентамицин), макролидами (II группа, n = 22, 
эритромицин), ансамицинами (III группа, n = 12, рифампицин), пеницил-

Рис. 1. Распределение изолятов Staphylococcus au-
reus (n = 155), выделенных из молока клинически 
здоровых коров черно-пестрой голштинизирован-
ной породы, по резистентности к антибиотикам. 
Слева (круговая диаграмма) показано распреде-
ление (%) чувствительных (1) и устойчивых хотя 
бы к одному из исследованных антибиотиков (2) 
штаммов S. aureus; диаграмма справа иллюстри-
рует распределение (%) штаммов по резистент-
ности к разному числу антибиотиков в порядке 
его увеличения (снизу вверх) (Калужская обл., 
2016 год). 
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линами (IV группа, n = 27, амоксициллин и пенициллин). Наиболее эф-
фективным оказалось применение рифампицина (91,7 % вылеченных жи-
вотных), наименее эффективным был гентамицин (53,8 %) (табл. 2).   

2. Сравнительная эффективность схем применения антибиотиков разных групп 
при лечении коров черно-пестрой голштинизированной породы, в молоке ко-
торых обнаружены штаммы Staphylococcus aureus (Калужская обл., 2016 год) 

Показатель 
Группа антибиотиков 

аминогликозидымакролиды ансамицины пенициллины 

Группа коров I II III IV 
Число коров, n 26 22 12 27 
Антибиотик Гентамицин  Эритромицин  Рифампицин  Амоксициллин  Пенициллин  
Доза 3 мг/кг массы 20 мл/гол. 0,2 мл/кг массы 0,1 мл/кг масс 1 мл/25 кг массы 
Кратность  
применения 

3 раза (через  
24 ч) 

3 раза (через 
24 ч) 

4 раза (дважды  
в сутки, через 24 ч) 

2 раза (через  
48 ч) 

2 раза (через  
24 ч) 

Вылечено коров, % 53,9±9,8a 59,1±10,5b 91,7±8,0a, b, c, d 63,0±9,3c 53,9±9,6d 
П р и м е ч а н и е. Различия между группами, отмеченными одинаковыми буквами, достоверны: для 
a, d — при p < 0,01, для b, c — при p < 0,05. 
 

 С целью выявления воз-
можных причин отрицательного 
эффекта антибиотикотерапии из 
молока коров I и II групп после 
лечения были получены изоляты 
и исследованы на резистентность 
к антибиотикам. У таких вновь 
выделенных штаммов S. aureus мы 
обнаружили тенденцию к разви-
тию полирезистентности (рис. 2), 
но изменения устойчивости к дей-
ствующему веществу того препа-
рата, который применяли в схеме 
лечения, не наблюдали. После ле-

чения эритромицином общая резистентность увеличилась на 22,3 %, после 
применения гентамицина — на 17,7 % (см. рис. 2). 

За последние годы предприняты попытки создания новых ком-
плексных противомикробных препаратов для лечения клинических и суб-
клинических форм мастита у крупного рогатого скота в различные перио-
ды лактации. Получены российские патенты на изобретения, подтвержда-
ющие положительные результаты лечения. Однако немногие авторы изу-
чали процессы развития антибиотикорезистентности возбудителей после 
проведения терапевтических мероприятий и оценивали возникновение 
устойчивости к группам антибиотиков (34, 35). Решение этой задачи 
должно стать неотъемлемой частью разработки эффективных программ 
борьбы с развитием маститов у высокопродуктивных молочных коров. 

Таким образом, исследования изолятов Staphylococcus aureus, выде-
ленных из молока клинически здоровых коров, показали относительно 
высокую долю штаммов, характеризующихся резистентностью к одному и 
более антибиотикам. На фоне применения антимикробных препаратов для 
лечения субклинических маститов у S. aureus развивалась полирезистент-
ность. Для повышения эффективности мероприятий по лечению маститов 
у высокопродуктивных молочных коров необходимо проводить планомер-
ный мониторинг антибиотикорезистентности персистирующих в стадах 
штаммов S. aureus для предотвращения их распространения с локального 
(хозяйство) на региональный уровень. 

 

 
Рис. 2. Доля (%) резистентных и умеренно рези-
стентных (а) и чувствительных (б) к гентамицину и 
эритромицину штаммов Staphylococcus aureus в мо-
локе коров черно-пестрой голштинизированной по-
роды при применении антибиотикотерапии: 1 — до 
лечения, 2 — после лечения (Калужская обл., 
2016 год). Схему лечения см. в таблице 2. 
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A b s t r a c t  
 

The development of microbial resistance to antibiotics determines the effectiveness of the 
veterinary measures. The study and monitoring, well-designed treatment schemes are those measures 
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that help to reduce the risk of spread of pathogenic and conditional-pathogenic microorganisms. One 
of the problems in the dairy farming is mastitis of high producing cows which is mainly caused by 
Staphylococcus aureus. Here we first report findings on the development of resistance in S. au-
reus strains isolated from milk of clinically healthy dairy cows during treatment with antibiotics 
of different classes. The study was carried out using high yield holsteinized black-and-white cows 
(n = 1321, Kaluga region, 2016) which were vaccinated twice with anti-mastitis drug Mastivak 
(«Ovejero», Spain). Milk was sampled during the lactation period individually from each cow. For 
the species identification of S. aureus isolates we used the following criteria: (i) morphology and mi-
croscopy of the colonies grown on the Baird Parker Agar medium («HiMedia Laboratories Pvt., 
Ltd», India); (ii) the presence of hemolysis zones on the Azide Blood Agar Pronadisa medium 
(«Conda», Spain) supplemented with 5 % defibrinated sheep blood; (iii) a coagulation of dry citrated 
rabbit plasma (CJSC «EKOlab», Russia); (iv) biochemical characterization with API 20 STAPH 
panel («BioMerieux», France). S. aureus ATCC 25923 was a reference strain. The sensitivity of 
the isolated microorganisms to ten antibiotics («Pharmacotherapy Research Center», Russia) in-
cluding penicillin (PEN, 10, ED), oxacillin (OX, 10 μg), gentamicin (GN, 10 μg), erythromy-
cin (ER, 15 μg), lincomycin (LN, 15 μg), rifampicin (RF, 5 μg), ciprofloxacin (CP, 5 μg), van-
comycin (VA, 30 μg), fuzidin (FZ, 10 μg) and novobiocin (NB, 5 μg) was determined by disk dif-
fusion method. A total of 104 strains among 155 isolates (67.1 %) showed resistance to one or 
more antibiotics. The majority of the strains were resistant to novobiocin (49.7 %) while the 
smallest part (2.6 %) exhibited resistant to vancomycin. Importantly, the antibiotic resistance to 
next-generation antibacterial agents (novobiocin and vancomycin) which are currently widely used in 
medicine should be noted. Gentamicin, rifampicin and vancomycin had the highest efficiency among 
the tested antibiotics (81.9 %, 86.5 % and 97.4 %, respectively). In order to evaluated the effec-
tiveness of antibiotic treatment strategy, the cows (n = 87) with pre-detected S. aureus were divid-
ed into four groups. Gentamicin was administrated in group I (n = 26), erythromycin was adminis-
trated in group II (n = 22), rifampicin was administrated in group III (n = 12), and penicillin and 
amoxicillin were administrated in group IV (n = 27). The animals were considered cured when no 
S. aureus after the treatment. Rifampicin application was the most effective (91.7 %) whereas gen-
tamicin showed the lowest effectiveness (53.8 %). Moreover, the number of multidrug resistant 
strains reached 55.6-61.5 % after the treatment comparing to 33.3-43.8 % before treatment, thus a 
tendency of developing multiple drug resistance has been shown.  

 

Keywords: high-yield dairy cows, Staphylococcus aureus, antibiotic resistance, mastitis, an-
tibiotics. 
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