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Исследовано состояние микрофлоры кожи у больных раком молочной железы. Полученные данные указывают на 
развитие дисбактериоза кожи, появление микрофлоры с признаками патогенности, снижение колонизационной резистент-
ное™ в условиях противоопухолевой химиотерапии. На фоне применения противоопухолевого антибиотика адриабласти-
на наблюдается снижение обсемененности кожи микроорганизмами и ложное увеличение индекса бактерицидной активно-
сти кожи. 
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Skin microflora was studied in breast cancer patients. The data obtained showed that anti-tumor chemotherapy resulted in the 
development of skin dysbacteriosis, the evidence of pathogenicity in microflora and the reduction in colonization resistance. When 
administering adriblastine (anti-tumor antibiotic) the reduction in skin dissemination with microorganisms and the false increase in 
the index of bactericidal skin activity were found. 

В онкологической практике серьезную уг-
розу для больных представляют бактериальные 
и грибковые инфекции, являющиеся причиной 
повышения смертности в условиях химиотера-
пии и послеоперационном периоде. Часто в ка-
честве возбудителя таких инфекций выступают 
представители эндогенной микрофлоры пище-
варительного тракта и кожи [8, 9]. 

Нормальная микрофлора кожи в совокуп-
ности с факторами неспецифической резистен-
тности и иммунными механизмами препятству-
ет заселению биотопов кожи потенциально па-
тогенными микроорганизмами, обеспечивая 
колонизационную резистентность (КР). В слу-
чае снижения КР увеличивается число и спектр 
потенциально патогенных микроорганизмов, 
отмечается их транслокация во внутренние орга-
ны и развитие гнойно-воспалительных процес-
сов и септицемии [10]. При комплексном лече-
нии онкологических заболеваний, а также в ре-
зультате иммунодепрессивного влияния опухо- 
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ли может наблюдаться изменение микробного 
биоценоза, выражающееся в увеличении коли-
чественного и изменении качественного соста-
ва микрофлоры. При этом возможно снижение 
бактерицидной активности кожи. 

Целью нашего исследования явилось изуче-
ние состояния микрофлоры кожи в условиях 
противоопухолевой химиотерапии. 

Материалы и методы 

Нами было проведено качественное и ко-
личественное исследование микрофлоры кожи, 
бактерицидной активности кожи (БАК), кислот-
ности кожи у 23 женщин в возрасте 49—57 лет с 
раком молочной железы, проходящих курс по-
лихимиотерапии по адриабластинсодержащим 
схемам CAF и FAC. Исследования проводили до 
начала курса химиотерапии, после первого и 
второго курсов. В качестве контрольной груп- 
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пы выступали 25 здоровых женщин-доброволь-
цев того же возраста. 

Микрофлору кожи исследовали методом 
бактериальных отпечатков по методу Н.Н. Клем-
парской с использованием стерильных пласти-
ковых микрочашек площадью 10 см2 с набо-
ром стандартных питательных сред: кровяной, 
желточно-солевой агары, среды Эндо и Сабу-
ро. Отпечатки брали с различных биотопов 
кожи: предплечье, правая и левая молочная же-
лезы. Время аппликации составляло 5 с. Учет 
колоний проводили спустя 24 ч инкубации при 
37" С, для грибов - через 5 сут при комнатной 
температуре. Дифференцировку микроорганиз-
мов проводили по морфологическим, тинкто-
риальным и биохимическим свойствам. Опре-
деление общей микробной обсемененности 
кожи проводили методом смывов. Оценка бак-
терицидной активности кожи проводилась по 
методу Н.Н. Клемпарской и Г.А. Шальновой [7] 
на коже предплечья. 

Определение чувствительности тестовых 
культур (S. aures, S. albus, M. lysodeicticus) к хи-
миопрепаратам, используемым при курсовом 
лечении больных по схемам CAF и FAC: цик-
лофосфан, фторурацил, адриабластин, -прово-
дили по аналогии определения чувствительнос-
ти микроорганизмов к антибиотикам методом 
серийных разведений. Из каждого препарата 
готовили пять десятикратных разведений исхо-
дя из его максимальной концентрации: адриабла-
стин - 1,25; 0,125; 0,0125; 0,00125; 0,000125 мг/мл, 
циклофосфан - 50; 5; 0,5; 0,05; 0,005 мг/мл, 
5-фторурацил - 25; 2,5; 0,25; 0,025; 0,0025 мг/мл. 

Математическая обработка результатов про-
водилась с использованием пакета программ 
«Statistica for Windows 6.0». Так как распределе-
ние данных не соответствовало нормальному, 
были использованы непараметрические крите-
рии: U-критерий Манна — Уитни для независи-
мых выборок и критерий Вилкоксона для зави-
симых выборок. 
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Результаты 
и 

обсуждение 

У женщин с РМЖ до начала лечения на 
коже предплечья высевались ассоциации стафи-
лококков 2-3 видов, у 30 % отмечался рост 
монокультуры, а на коже молочных желез оп-
ределялись не более 3 видов стафилококка и 2— 
3 видов микрококка. При этом гемолитические 
штаммы составляли 20-40 % от общего коли-
чества выделяемых микроорганизмов. 

После первого курса химиотерапии у жен-
щин с РМЖ разнообразие видов сократилось 
за счет грибов, а множественность ассоциаций 
выделяемых микроорганизмов существенно не 
изменилась. Регистрировалось увеличение доли 
гемолитических штаммов до 50 %. После вто-
рого курса химиотерапии доминирующее по-
ложение в кожном микробиоценозе занимали 
стафилококки, резко снизилось количество 
дифтероидов. При этом доля гемолитических 
штаммов достигла 50—61 %. У двух пациенток 
определялся золотистый стафилококк. На коже 
молочных желез множественность ассоциаций 
стафилококка оставалась прежней, а микрококк 
либо не определялся вообще, либо высевался в 
монокультуре. 

Проведенное исследование показало, что у 
женщин с РМЖ появлялись условно-патоген-
ные микроорганизмы, численность их возрас-
тала после каждого курса химиотерапии. Цито-
статические препараты, широко использующи-
еся в терапии рака, известны своей способнос-
тью подавлять иммунитет [2]. Их применение 
способствует снижению КР, что, в свою оче-
редь, приводит к увеличению микроорганизмов 
с признаками вирулентности. 

Анализ проведенных исследований показал, 
что различные биотопы кожи больных РМЖ 
отличались повышенной микробной обсеме-
ненностью. На коже пораженной молочной 
железы определялось в три раза больше мик-
роорганизмов, чем у женщин группы сравнения, 
и почти в два раза больше, чем на коже непора-
женной молочной железы. Известно, что коли-
чество микроорганизмов, колонизирующих 
кожу, возрастает при различных патологичес- 
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ких состояниях. Считают, что это явление свя-
зано со снижением реактивности организма [3— 
6,10]. В условиях цикловой противоопухолевой 
химиотерапии общая микробная обсемененноспь 
кожи во всех биотопах снижается (таблица). 

Изучение нормальной микрофлоры кожи 
женщин с РМЖ в условиях противоопухолевой 
химиотерапии позволило выявить глубокие на-
рушения в составе кожного микробиоценоза, 
проявляющиеся в скудности видового разнооб-
разия, увеличении числа условно-патогенных 
микроорганизмов, что указывает на снижение КР 
вследствие применения антибиотиков, цитоста-
тических препаратов и влияния самой опухоли. 

В ходе изучения бактерицидной активнос-
ти кожи было выявлено достоверное снижение 
этого показателя у больных РМЖ до химиоте-
рапии. После первого курса химиотерапии БАК 
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возросла и продолжала оставаться на том же 
уровне (рис. 1) после второго курса. 

Снижение общего микробного числа кожи 
после курсов химиотерапии и увеличение БАК 
требовали логического объяснения. Поэтому 
нами было проведено дополнительное исследо-
вание — определение чувствительности тестовых 
культур (S. aures, S. albus, M. lysodeicticus) к хи-
миопрепаратам, используемым при курсовом 
лечении больных по схеме CAF: циклофосфан, 
5-фторурацил, адриабластин. Оказалось, что 
наибольшим угнетающим действием на тесто-
вые культуры обладал адриабластин. Наиболее 
чувствительными культурами к нему оказались 
S. albus и М. lysodeicticus. 

Результаты, полученные в ходе исследования, 
позволяют предположить, что снижение обще-
го микробного числа кожи и мнимое увеличе-
ние бактерицидной активности кожи женщин с 
РМЖ после первого и второго курсов химио-
терапии связаны с высокой чувствительностью 
представителей дермальной микрофлоры к про-
тивоопухолевому антибиотику — адриабласти-
ну. Возможно, высокая чувствительность мик-
рофлоры связана с механизмом действия дан-
ного препарата. Основной эффект адриаблас-
тина заключается в подавлении синтеза нуклеи-
новых кислот [1]. Показано, что аналог этого 
антибиотика — рубомицин подавлял синтез ДНК 
в бактериальных и животных клетках. В то же 
время установлено отсутствие существенных от-
личий в молекулярном механизме действия ад-
риабластина и рубомицина [2]. 

Таким образом, у женщин с РМЖ еще до 
проведения химиотерапии выявляются наруше-
ния в кожном микробиоценозе (дисбактериоз 
кожи), снижается бактерицидная активность 

кожи. В условиях противоопухолевой химиоте-
рапии признаки дисбактериоза кожи нараста-
ют. Снижается общее микробное число кожи 
и повышается ее бактерицидная активность, что 
является следствием применения противоопухо-
левого антибиотика адриабластина. 
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