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Antibiotic Sensitivity of Escherichia Coli Museum 
Strains After Long-Term Storage in a Lyophilized State 

at Moderately Low Temperatures
Реферат: Вивчення чутливості мікробних культур до антибіотиків проводили диско-дифузійним методом, методом серій-

них розведень у бульйоні та методом серійних розведень в агарі. Відновлення життєздатності та виявлення антибіотико-
резистентності у музейних штамів Escherichia coli, що тривалий час  зберігались у ліофілізованому стані, свідчить про те, що 
сублімаційне висушування у поєднанні з помірно низькими температурами наступного довгострокового зберігання є ефек-
тивним методом утримання колекційних штамів мікроорганізмів у функціонально стабільному стані, у тому числі зі збережен-
ням резистентності до антибіотиків. У одного з 21 дослідженого штаму встановлено резистентність до ампіциліну, ампіциліну-
сульбактаму, цефалоспоринів І–ІІІ поколінь, у двох штамів — до хлорамфеніколу, нечутливими до тетрацикліну були чотири 
штами. Виявлення резистентності до цефалоспоринів та захищених пеніцилінів у штаму E. coli, вилученого у 1963 р., ще 
до впровадження вказаних груп антибіотиків у клінічну практику, підтверджує той факт, що антибіотикорезистентність — 
феномен, пов’язаний скоріше із загальними механізмами адаптації збудників до несприятливих факторів зовнішнього сере-
довища, ніж з широким використанням антимікробних препаратів.

Ключові слова: ліофілізовані музейні штами, помірно низькі температури, Escherichia coli, антибіотикорезистентність. 
Abstract: Sensitivity of microbial cultures to antibiotics was determined using disco-diff usion method, broth serial dilution and 

agar serial dilution. Restored viability and detection of antibiotic resistance in the  museum Escherichia coli strains stored for a lasting 
time in a lyophilized state indicates that freeze-drying in combination with moderately low temperatures for subsequent long-term 
storage is an eff ective method of maintaining collection microorganism strains in a functionally stable state, including preservation 
of their antibiotic resistance. It was found that one of the 21 studied strains was resistant to ampicillin, ampicillin-sulbactam, cephalo-
sporins of the I–III generations, two strains were resistant to chloramphenicol, and four strains were insensitive to tetracycline. Detection 
of the resistance to cephalosporins and protected penicillins in E. coli strain isolated in 1963, long before the discovery and use 
of these antibiotics in clinical practice, confi rms that antibiotic resistance is a phenomenon associated rather with the general mecha-
nisms of adaptation of pathogens to adverse external environmental factors than with the widespread use of antimicrobial 
drugs.
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На сьогодні в світі настільки гостро стоїть 
проблема резистентності мікроорганізмів до ан-
тимікробних препаратів, що XXI століття по 
праву можна назвати «ерою антибіотикорезис-
тентності» [3, 12]. Широке розповсюдження 
антибіотикорезистентності мікроорганізмів і, 

Today worldwide the problem of microorga-
nisms’ resistance to antimicrobials is so acute that 
the XXI century can rightly be called the ‘era of 
antibiotic resistance’ [14, 11]. The widespread 
antibiotic resistance of the microorganisms and, 
as a consequence, the dramatic decline in the 



як наслідок, різке зниження ефективності етіот-
ропної терапії інфекційних захворювань є сер-
йозною загрозою благополуччю і здоров’ю люд-
ства. У країнах Євросоюзу щорічно реєструється 
майже 400 тисяч інфекцій, викликаних антибіо-
тикорезистентними збудниками, від яких гинуть 
близько 25 тисяч чоловік, а фінансові витрати 
на лікування перевищують 1,5 млрд євро [8, 16]. 
У США, за даними центру з контролю та про-
філактики захворювань (CDC), щонайменш 2 
мільйони людей щорічно інфікуються стійки-
ми до антибіотиків бактеріями, число летальних 
випадків внаслідок неефективної антибіоти-
котерапії наближується до 23 тисяч чоловік, 
а економічні збитки, пов’язані з цією пробле-
мою, оцінюються від 21 до 32 млрд доларів 
на рік [7]. Вважається, що головною причиною 
формування й швидкого розповсюдження ре-
зистентності є селективний тиск на мікроор-
ганізми через активне застосування антимік-
робних препаратів у тваринництві та нераціо-
нальне їхнє використання у клінічній медицині 
(безрецептурний продаж антибіотиків, неадек-
ватне дозування, лікування антимікробними 
препаратами легких форм інфекційного проце-
су та ін.). Проте останніми роками все частіше 
з’являються повідомлення про те, що стійкість 
до антибіотиків виникла внаслідок складних 
екологічних та еволюційних стосунків між са-
мими бактеріями, які склались задовго до по-
яви людини як біологічного виду. Підтвер-
дженням цьому є чисельні повідомлення про 
виявлення резистентності до антибіотиків у мі-
кроорганізмів, вилучених із зразків, що не підда-
вались антропогенному впливу [4, 13, 15]. Щоб от-
римати відповідь на запитання, антибіотико-
резистентність є результатом селективного 
тиску, або стійкість обумовлена експресією 
вже наявних генів, необхідно досліджувати му-
зейні штами мікроорганізмів, ізольовані як 
в доантибіотичний період, так і в періоди впро-
вадження та широкого використання різних 
груп антибіотиків. Одним із способів утриман-
ня мікроорганізмів у колекціях є сублімаційне 
висушування (ліофілізація) з подальшим довго-
строковим зберіганням за помірно низьких тем-
ператур. Однак, у процесі ліофілізації та по-
дальшого довгострокового зберігання бактерії 
піддаються стресовим факторам, що можуть 
вплинути як на виживання мікроорганізмів, так 
і на їхні біологічні властивості [14]. 

Метою дослідження було вивчення чутливості 
до антибіотиків у музейних штамів Escherichia 
coli, які тривалий час зберігались у ліофілізова-
ному стані за помірно низьких температур.

eff ectiveness of etiotropic therapy in infectious 
diseases is a serious threat to the well-being 
and health of mankind. Nearly 400,000 infections 
caused by antibiotic-resistant pathogens are reported 
annually in the EU countries, killing about 25,000 
people and, meanwhile treatment costs exceed € 1.5 
billion [6, 16]. In the United States, according to the 
data of Centers for Disease Control and Prevention 
(CDC), at least 2 million people are infected 
with antibiotic-resistant bacteria each year, the 
number of fatal cases resulting from ineff ective 
antibiotic therapy is approaching 23,000, and 
the economic costs associated with this problem 
are assessed from $ 21 billion to $ 32 billion 
a year [5]. It is believed that the main reason for 
the formation and rapid spread of resistance is 
selective pressure on microorganisms through the 
active use of antimicrobials in animal breeding 
and their ineffi  cient use in clinical medicine (over-
the-counter sale of antibiotics, inadequate dosage, 
use of antimicrobial drugs for mild forms of 
infectious process, etc.). However, recently it has 
been increasingly reported that the emergence of 
antibiotic resistance is the result of sophisticated 
environmental and evolutionary relationships bet-
ween the bacteria themselves, long before humans 
emerged as a biological species. Numerous 
reports on the detection of antibiotic resistance 
in microorganisms isolated from samples not sub-
jected to anthropogenic infl uence have been 
confi rmed [2, 12, 15]. To answer the question 
whether antibiotic resistance is the result of se-
lective pressure, or that is due to the pre-existing 
genes expression, it is necessary to exa-
mine the museum strains of microorganisms 
isolated both during the pre-antibiotic period 
as well as  during the administration and wide-
spread use of diff erent antibiotic groups. 
One of the methods of long-term storage of 
microorganisms in collections is freeze-drying 
(lyophilization). However, in the process of 
lyophilization and subsequent long-term storage, 
bacteria are exposed to stress factors that can aff ect 
both the survival of microorganisms and their 
biological properties [13].

The aim of the research was to study antibiotic 
sensitivity of E. coli museum strains after long-
term storage in a lyophilized state at moderately 
low temperatures.

Materials and methods
The subject of the study was 21 strain of 

E. coli provided by the Museum of Microorga-
nisms of the State Institution ‘I.I. Mechnikov 
Institute of Microbiology and Immunology, 
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Матеріали і методи
Об’єктом дослідження був 21 штам E. coli 

з Музею мікроорганізмів Державної установи 
«Інститут мікробіології та імунології ім. І.І. Меч-
никова Національної академії медичних наук 
України» (ІМІ (Х)). Штами було ізольовано 
в різних країнах світу і передано на зберіган-
ня до Музею мікроорганізмів за часів СРСР: 
8 штамів E. coli виділено на території України 
(м. Харків), 3 штами — в Інституті вакцин 
і сироваток ім. Л. Пастера (м. Ленінград, ІВС (Л)), 
з 10 штамів колекції Фредеріка, що надійшли з 
Державного інституту стандартизації та контролю 
ім. Л.О. Тарасевича (м. Москва) (ДІСК), 8 було ізо-
льовано у Німеччині, 2 — у Індії (таблиця). 
Ліофілізовані зразки зберігались у колекції від 
44 до 56 років за помірно низьких температур 
(4–6°С). Для відновлення ліофілізованих зразків 
штамів E. coli вміст ампули розчиняли 1,0 мл 
поживного бульйону, мікробну суспензію висівали 
на кров’яний агар, посіви інкубували при темпера-
турі 37°С протягом 24 годин [14]. Визначення чутли-
вості мікробних культур до антибіотиків про-
водили диско-дифузійним методом, методом 
серійних розведень в бульйоні та методом 
серійних розведень в агарі [2, 9, 17]. У дослідах 
використовували бульйон та агар Мюллера-Хінтона 
(Himedia, Індія); стандартні комерційні диски з 
ампіциліном, карбеніциліном, тікарциліном, піпера-
циліном («Аспект», Україна),  з цефазоліном, цефу-
роксимом, цефтазидимом, цефепімом, тетрацикліном, 
доксицикліном, котримоксазолом («Фармактив», 
Україна), з ампіциліном-сульбактамом, норфлокса-
цином, ципрофлоксацином, левофлоксацином, гаті-
флоксацином, гентаміцином, амікацином, хлорам-
феніколом (Himedia, Індія); антибіотики: ампіцилін, 
ампіцилінсульбактам, піперацилін («Фармекс 
Груп», Україна), цефазолін, цефуроксим, тетра-
циклін, доксициклін («Борщагівський ХФЗ», 
Україна), цефепім, гентаміцин, амікацин («Лек-
хім», Україна), цефтазидим, тікарцилін («Сандоз 
ГмбХ», Австрія), хлорамфенікол («Київмедпрепа-
рат», Україна).

Приготування суспензій мікроорганізмів із 
визначеною концентрацією мікробних клітин про-
водили за шкалою McFarland з використанням 
електронного приладу «Densi-La-Meter» (PLIVA-
Lachema Diagnostika, Чеська Республіка). 

Статистичну обробку отриманих даних [1] 
проводили з використанням програмного забезпе-
чення «Statistica 6.1» (StatSoft Inc., США).

Результати та обговорення
Встановлено, що під час рекультивування ліо-

філізованих штамів E. coli кількість життє-

National Academy of Medical Sciences of 
Ukraine’. The strains were isolated in diff erent 
countries of the world and transferred 
for storage to the Museum of Microorga-
nisms during the USSR: 8 strains of 
E. coli were isolated in the territory of Ukraine 
(Kharkiv) in the Mechnikov Institute of Micro-
biology and Immunology (ІМІ), 3 strains – in 
the L. Pasteur Institute of Vaccines and Serums 
(Leningrad, former USSR) (ІVS (L)), out of 10 
strains of the Frederick collection that came from 
the L.O. Tarasevich State Institute of Standardi-
zation and Control (Moscow, former USSR) (SISC), 
8 were isolated in Germany, 2 – in India (Table). 
Freeze-dried samples were stored in the col-
lection within 44-56 years at moderately low 
temperatures. To restore the lyophilized samples 
of E. coli strains, the contents of the ampoule 
were dissolved in 1.0 ml of nutrient broth, the 
microbial suspension was sown on blood agar, 
bacterial inoculations were incubated at 37°C for 
24 hours [13]. The sensitivity of microbial cul-
tures to antibiotics was determined by the disc 
diff usion, serial broth dilution in broth and serial 
agar dilution [10, 7, 17]. The Muller-Hinton broth 
and agar (Himedia, India), standard commercial 
discs with ampicillin, carbenicillin, ticarcillin, 
piperacillin (Aspect, Ukraine), with cefazoline, 
cefuroxime, ceftazidime, cefepime, tetracycline, 
doxycycline, co-trimoxazole (Farmaktiv, Ukraine), 
with ampicillin-sulbactam, norfl oxacin, cipro-
fl oxacin, levofl oxacin, gatifl oxacin, gentamicin, 
amikacin, chloramphenicol (Himedia, India); 
antibiotics: ampicillin, ampicillin-sulbactam, pipe-
racillin (Pharmex Group, Ukraine), cefazoline, 
cefuroxime, tetracycline, doxycycline (Borsh-
chagivskyi KhFZ, Ukraine), cefepime, genta-
micin, amikacin (Lekhim, Ukraine), ceftazi-
dime, ticarcillin (Sandoz GmbH, Austria), chloram-
phenicol (Kyivmedpreparat, Ukraine) were used 
in the experiments.

Microorganisms suspensions with a deter-
mined concentration of microbial cells was 
prepared by the McFarland scale using Densi-La-
Meter electronic device (PLIVA-Lachema Diagnos-
tika, Czech Republic). 

The results were  statistically processed with 
non-parametric statistics methods [1] using the 
package of licensed statistical software ‘Statistica 
6.1’ (StatSoft Inc., USА).

Results of and discussion
It was established that during the reculti-

vation of lyophilized E. coli strains, the number 
of viable cells in the samples was equal to 104 to 

117проблеми кріобіології і кріомедицини
problems of cryobiology and cryomedicine
том/volume 33, №/issue 2, 2023



Назва штаму 
Strain name

Інвентарний номер
Identification number

Джерело, місце, рік виділення 
Place and year of isolation

Установа, з якої надійшов штам, рік надходження 
Where the strain was taken from, year of arrival

E. coli О26 01004 Харків, 1969 р. 
Kharkiv, 1969

ІМІ, Харків, 1969 р. 
ІМІ, Kharkiv, 1969

E. coli О13 01032 Ленінград,1962 р. 
Leningrad, 1962

ІВС (Л), 1962 р. 
ІVS (L), 1962

E. coli 4008 01036 Ленінград,1962 р. 
Leningrad, 1962

ІВС (Л), 1962 р. 
ІVS (L), 1962

E. coli 4011 01037 Ленінград,1962 р. 
Leningrad, 1962

ІВС (Л), 1962 р. 
ІVS (L), 1962

E. coli 830 01038 Харків, 1963 р. 
Kharkiv, 1963

ІМІ, Харків, 1963 р. 
ІМІ, Kharkiv, 1963

E. coli 173 01041 Харків, 1965 р. 
Kharkiv, 1965

ІМІ, Харків, 1965 р. 
ІМІ, Kharkiv, 1965

E. coli Са-18(В) 01042 Берлін, 1963 р., колекція Фредеріка 
Berlin, 1963, Frederick Collection

ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli 406 01046 Харків, 1974 р. 
Kharkiv, 1974

ІМІ, Харків, 1974 р. 
ІМІ, Kharkiv, 1974

E. coli 3193 01047 Харків, 1974 р. 
Kharkiv, 1974

ІМІ, Харків, 1974 р. 
ІМІ, Kharkiv, 1974

E. coli 3866 01048 Харків, 1974 р. 
Kharkiv, 1974

ІМІ, Харків, 1974 р. 
ІМІ, Kharkiv, 1974

E. coli 4081 01049 Харків, 1974 р. 
Kharkiv, 1974

ІМІ, Харків, 1974 р. 
ІМІ, Kharkiv, 1974

E. coli «Д» 01050 Харків, 1963 р. 
Kharkiv, 1963

ІМІ, Харків, 1963 р. 
ІМІ, Kharkiv, 1963

E. coli 01051
Індія, 1963 р., колекція Фредеріка 
India, 1963, Frederick Collection

ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli В 01052
Індія, 1964 р., колекція Фредеріка 
India, 1964, Frederick Collection

ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli К-235 (К) 01053
Берлін, 1963 р., колекція Фредеріка 

Berlin, 1963, Frederick Collection
ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli Са-58(Н) 01055
Берлін, 1963 р., колекція Фредеріка 

Berlin, 1963, Frederick Collection
ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli Са-57(С) 01056
Берлін, 1963 р., колекція Фредеріка 

Berlin, 1963, Frederick Collection
ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli Са-42(F) 01058
Берлін, 1963 р., колекція Фредеріка 

Berlin, 
1963, Frederick Collection

ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli Са-7(V) 01059
Берлін, 1963 р., колекція Фредеріка 

Berlin, 1963, Frederick Collection
ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli  Са-30 
(E1+ V) 01060

Берлін, 1963 р., колекція Фредеріка 
Berlin, 1963, Frederick Collection

ДІСК, 1965 р. 
SISK, 1965

E. coli ROW 01061
Берлін, 1963 р., колекція Фредеріка 

Berlin, 1963, Frederick Collection
ДІСК, 1971 р. 
SISK, 1971

Примітки: ІМІ — Інститут мікробіології та імунології ім. І.І. Мечникова (м. Харків); ІВС (Л) — Інститут вакцин і 
сироваток ім. Л. Пастера (м. Ленінград); ДІСК — Державний інститут стандартизації та контролю ім. Л.О. Тарасеви-
ча (м. Москва).
Notes: ІМІ – Mechnikov Institute of Microbiology and Immunology, Kharkiv, Ukraine; ІVS (L) – L. Pasteur Institute 
of Vaccines and Serums, Leningrad, former USSR; SISK – L.O. Tarasevich State Institute of Standardization and 
Control, Moscow, former USSR.

Походження досліджуваних штамів E. coli 
Origin of the E. coli strains under study
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здатних клітин у зразках дорівнювала від 104 
до 5 × 108 КУО/мл (вихідна концентрація мік-
роорганізмів у суспензії під час ліофілізації 
складала 109 КУО/мл). Результати вивчення
чутливості досліджених ешерихій до ан-
тибіотиків пеніцилінового ряду показали, що 
частота розповсюдження нечутливих до ампі-
циліну штамів складала (4,8 ± 2,7) %. Резис-
тентним до ампіциліну (МІК 64 мкг/мл) ви-
явився штам E. coli «Д» (01050), вилучений 
у ІМІ (Х) в 1963 р., який також був стійким 
до ампіциліну-сульбактаму (МІК 64 мкг/мл). 

Слід зазначити, що в нашому дослідженні 
було вивчено також рівень чутливості історич-
них штамів кишкової палички до так зва-
них «протисиньогнійних» препаратів — кар-
боксипеніцилінів (карбеніциліну та тікар-
циліну), оскільки зазначені антибіотики широко 
використовувались у клінічній практиці 70–80-х 
років минулого століття для лікування інфек-
цій, спричинених E. coli, резистентними 
до ампіциліну [5, 6, 11]. До карбоксипені-
цилінів, а також до антибіотика групи уреї-
допеніцилінів — піперациліну — всі штами 
виявились чутливими.

Результати вивчення антибіотикочутливості 
E. coli показали, що серед штамів досліджуваної  
групи частота розповсюдження резистентності 
до цефазоліну (цефалоспорин І покоління), це-
фуроксиму (цефалоспорин ІІ покоління) та цеф-
тазидиму (цефалоспорин ІІІ покоління) скла-
дала (4,8 ± 2,7) %. Резистентним до цефало-
споринів виявився вищезазначений штам E. coli 
«Д» (01050) — МІК 32 мкг/мл. Стійкості до цефепі-
му (цефалоспорин IV покоління) не виявлено.

Аналіз результатів визначення чутли-
вості E. coli до хлорамфеніколу показав, 
що 2 штами з 21, що складало (9,5 ± 3,7) %, 
були резистентними до даного препарату: 
штам E. coli «Д» (01050), та штам E. coli 4008 
(01036), що надійшов до нашої колекції з ІВС 
(Л) у 1962 р. — МІК антибіотиків складала 
32 та 64 мкг/мл відповідно.

Вивчення чутливості ешерихій до антибіо-
тиків тетрациклінового ряду показало високу 
активність доксицикліну — усі дослідні 
культури були чутливими до цього препарату, 
у той час як до тетрацикліну виявлено (19,1 ± 
± 8,5) % нечутливих штамів. Резистентність 
до тетрацикліну встановлена у вищезазначе-
них штамів E. coli «Д» (01050) (МІК 32 мкг/мл), 
E. coli 4008 (01036) (МІК 32 мкг/мл) та у 
штаму E. coli ɣ (01051) з колекції Фредеріка, 
вилученого у 1963 році в Індії (МІК 16 мкг/мл). 
Помірно-стійким до тетрацикліну (МІК 8 мкг/мл) 

5 × 108 CFU/ml (the initial concentration of 
microorganisms in the suspension during lyo-
philization was 109 CFU/ml). When studying 
the sensitivity of the studied E. coli to anti-
biotics of the penicillin series, it was found that 
the proportion of ampicillin-resistant strains 
amounted (4.8 ± 2.7) %. Ampicillin-resistant 
(minimal inhibiting concentration (MIC) 64 μg/ml) 
was the E. coli ‘D’ strain (01050) obtained 
in IMI (Kh) in 1963, which was also resistant 
to ampicillin-sulbactam (MIC 64 μg/ml). It 
should be noted that our study also examined 
the level of sensitivity of historical E. coli strains 
to the so-called ‘anti-Pseudomonas aeruginosa’ 
drugs – carboxypenicillins (carbenicillin and 
ticarcillin), as these antibiotics were widely 
used in the 1970s – 1980s in clinical practice 
for treatment of the infections caused by 
E. coli resistant to ampicillin [3, 4, 9]. All strains 
proved to be sensitive to carboxypenicillins as well 
as to ureidopenicillin (piperacillin).

The results of the E. coli antibiotic sensitivity 
study showed that among the strains of the ana-
lyzed group, the share  of resistance to cephazolin 
(fi rst generation cephalosporin), cefuroxime (second 
generation cephalosporin) and ceftazidime (third 
generation cephalosporin) amounted (4.8 ± 2.7) %. 
The above-mentioned E. coli ‘D’ strain (01050) – 
MIC 32 μg/ml was found to be resistant to 
cephalosporins. Resistance to cefepime (IV ge-
neration cephalosporin) was not found. 

Analyzing the results of determining the 
E. coli sensitivity to chloramphenicol revealed 
that 2 strains out of 21 ones, which amounted 
(9.5 ± 3.7) %, were resistant to this drug: it was 
“D” strain of E. coli (01050), and E. coli 
strain 4008 (01036) that came to our collection 
from IVS (L) in 1962 – MIC of the antibiotic 
was 32 μg/ml and 64 μg/ml, respectively. 

Studies of E. coli sensitivity to antibiotics 
of the tetracycline series showed high do-
xycycline activity – all of the cultures tested 
were sensitive to this drug, whereas (19.1 ± 
8.5) % of strains were detected to be non-
sensitive to tetracycline. Tetracycline resistance 
was established in the above strains of E. coli 
‘D’ (01050) (MIC 32 μg/ml), E. coli 4008 (01036) 
(MIC 32 μg/ml) and E. coli 0 (01051) from 
Frederick collection, isolated in India in 1963 
(MIC 16 μg/ml). Moderately sensitive to tetra-
cycline (MIC 8 μg/ml) was the E. coli 3193 
strain (01047), IMI (Kh), isolated in 1974. 

According to the results of our studies it was 
found that aminoglycosides, fl uoroquinolones 
and co-trimoxazole showed high effi  ciency: 
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виявився штам E. coli 3193 (01047), ІМІ (Х), 
1974 року виділення. 

За результатами проведених нами досліджень 
встановлено, що аміноглікозиди, фторхінолони 
та ко-тримоксазол проявляли високу ефектив-
ність — нечутливих до вищезазначених анти-
біотиків серед штамів E. coli проаналізованої 
групи не встановлено. 

Таким чином, серед музейних E. coli, вилу-
чених у 1662–1974 рр., виявлено штами з асо-
ційованою стійкістю до декількох груп антибіо-
тиків: E. coli 4008 (01036), стійкий до хлорам-
феніколу та тетрацикліну; E. coli «Д» (01050), 
стійкий до ампіциліну, ампіциліну-сульбакта-
му, цефалоспоринів І–ІІІ поколінь, хлорамфе-
ніколу та тетрацикліну. 

Слід зазначити, що серед досліджених 
нами музейних штамів E. coli найбільш висо-
кими були показники резистентності до те-
трацикліну, що узгоджується з даними інших 
дослідників [10]. Даний феномен, можливо, 
обумовлений селективним тиском на мікро-
організми через широке використання тетра-
цикліну у 50–60-х роках минулого століття. 
Проте, особливу наукову цінність, на наш пог-
ляд, може представляти резистентність до β-
лактамів у штаму E. coli «Д» (01050), який 
був виділений у 1963 р., до впровадження 
у клінічну практику цефалоспоринів та захи-
щених пеніцилінів. Так, цефазолін синтезовано 
у 1971 р., цефуроксим — у 1977 р., цефта-
зидим — у 1983 р., а використання ампі-
циліну-сульбактаму почалось лише у 1987 р. 
До того ж, виявлення резистентності до цеф-
тазидиму (цефалоспорину ІІІ покоління) свідчить 
про наявність у даного штаму β-лактама з роз-
ширеного спектру (ESBL) [2].

Висновки
1. Показники відновлення життєздатності 

та виявлення антибіотикорезистентності у му-
зейних штамів E. coli, що тривалий час (від 
44 до 56 років) зберігались у ліофілізова-
ному стані, свідчать про те, що сублімаційне 
висушування у поєднанні з помірно низькими 
температурами наступного довгострокового збері-
гання є ефективним методом утримання колекцій-
них штамів мікроорганізмів у функціонально ста-
більному стані, у тому числі зі збереженням 
резистентності до антибіотиків.

2. Серед музейних культур E. coli, вилучених 
у 60–70-х роках минулого століття, ідентифіко-
вано штами з резистентністю до ампіциліну, ам-
піциліну-сульбактаму, цефалоспоринів І–ІІІ по-
колінь, тетрацикліну та хлорамфеніколу. 

no E. coli strains resistant to the above anti-
biotics among the analyzed group were detected.

Thus, strains with associated resistance to 
several antibiotic groups were identifi ed among 
museum E. coli isolated in 1662–1974: E. coli 
4008 (01036), resistant to chloramphenicol and 
tetracycline; E. coli ‘D’ (01050) resistant to ampi-
cillin, ampicillin-sulbactam, cephalosporins genera-
tions I, II, III, chloramphenicol and tetracyc-
line.

It should be noted that among the studied E. 
coli museum strains, the highest were the indices 
of tetracycline resistance, which was consistent with 
the data of other researchers [8]. This phenome-
non may be stipulated by a selective pressure on 
microorganisms due to the widespread use of 
tetracycline in the 1950s and 1960s. However we 
believe that the resistance to β-lactams in E. coli 
‘D’ strain (01050), which was isolated in 1963, 
prior to the introduction of cephalosporins and pro-
tected penicillins into clinical practice, may be of 
particular scientifi c value. For example, cefazolin 
was synthesized in 1971, cefuroxime in 1977, 
ceftazidime in 1983, and the use of ampicillin-
sulbactam only started in 1987. In addition, the 
detected resistance to ceftazidime (third generation 
cephalosporin) indicates the presence of extended 
spectrum β-lactamase (ESBL) in this strain 
[10].

Conclusions 
1. The indices of viability restoration and 

detection of antibiotic resistance in museum E. 
coli strains stored for a long time (from 44 to 56 
years) in a lyophilized state indicate that freeze-
drying in combination with moderately low 
temperatures for subsequent long-term storage 
is an eff ective method of maintaining col-
lection microorganism strains in a functionally 
stable state, including preservation of their anti-
biotic resistance.

2. Аmong E. coli museum cultures isolated 
in the 1960s–1970s, the  strains with resistance 
to ampicillin, ampicillin-sulbactam, І-ІІІ generation 
cephalosporins, tetracycline and chloramphenicol 
were identifi ed.

3. Detection of the resistance to cephalo-
sporins and protected penicillins in E. coli strain 
isolated in 1963, long before the discovery and 
use of these antibiotics in clinical practice, 
confi rms that antibiotic resistance is a pheno-
menon associated rather with the general mecha-
nisms of adaptation of pathogens to adverse 
external factors environment than with the wi-
despread use of antimicrobial drugs.
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3. Виявлення резистентності до цефало-
споринів та захищених пеніцилінів у штаму 
E. coli, вилученого у 1963 р. (до впровадження 
вказаних груп антибіотиків у клінічну прак-
тику) підтверджує той факт, що антибіотикорези-
стентність — феномен, пов’язаний більш за все
з загальними механізмами адаптації збудників 
до несприятливих факторів зовнішнього сере-
довища, ніж з широким використанням анти-
мікробних препаратів.
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