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РЕЗЮМЕ

Актуальность.  В  последние годы особое внимание уделяется изучению 
консорциумов пробиотических бактерий. В  этих ассоциациях свойства 
отдельных микроорганизмов могут усиливаться, в частности их антаго-
нистическая активность, которая является эффективным показателем 
для  скринига пробиотического потенциала. Разработка пробиотиков 
на основе таких консорциумов с антибактериальными свойствами имеет 
решающее значение в свете растущей проблемы лекарственной устойчи-
вости микроорганизмов.
Цель работы.  Изучение антагонистической активности монокультур 
и консорциумов лактобацилл в отношении полирезистентных изолятов 
условно-патогенных бактерий.
Материалы и  методы.  Антагонистическую активность монокультур 
лактобацилл и их консорциумов оценивали параллельно двумя методами: 
методом перпендикулярных штрихов и методом лунок.
Результаты.  Все штаммы лактобацилл и их консорциумы в зависимости 
от метода исследования обладали разной степенью антагонистической 
активности. В  пяти консорциумах антагонизм к  тестовым культурам 
был  сильнее, чем  в  монокультурах, в  то  время как  в  одном консорциуме 
эффект антагонистической активности снизился по  сравнению с  моно-
культурами. Результаты исследования антагонистической активности 
двух консорциумов (Limosilactobacillus fermentum  44/1 и  Lacticaseibacillus 
rhamnosus  12L, Latilactobacillus curvatus  LCR-111-1 и  Lactiplantibacillus 
plantarum  8РАЗ) противоречат данным о  биосовместимости штаммов 
в этих консорциумах. Выявлены различия в степени антагонистического 
воздействия лактобацилл на грамположительные и грамотрицательные 
виды условно-патогенных бактерий.
Заключение.  Исследование показало, что важными требованиями для соз-
дания пробиотического консорциума с  эффективным пробиотическим 
потенциалом являются как  биосовместимость пробиотических штам-
мов, так  и  антагонистическая активность консорциума. Для  изучения 
антагонистических свойств лактобацилл следует увеличить количество 
изолятов целевых грамположительных и грамотрицательных бактерий 
и нормобиоты. Это позволит определить эффективные стратегии при-
менения пробиотиков в условиях распространения лекарственной устой-
чивости микроорганизмов.

Ключевые слова:  лактобациллы, пробиотические консорциумы, пробиоти-
ческий потенциал, антагонистическая активность, условно-патогенные 
бактерии, полирезистентные изоляты
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ABSTRACT

Background.  In  recent years, special attention has  been paid to  the  studying 
the  consortia of  probiotic bacteria. In  these associations, the  properties of  indi-
vidual microorganisms can be enhanced, in particular, their antagonistic activity 
which  is  an  effective indicator for  screening of  probiotic potential. The  develop-
ment of probiotics based on such consortia with antibacterial properties is critical 
in the light of the growing problem of drug resistance in microorganisms.
The aim of the work.  To study the antagonistic activity of monocultures and con-
sortia of lactobacilli against multidrug-resistant isolates of opportunistic bacteria.
Materials and  methods.  The  antagonistic activity of  lactobacilli monocultures 
and their consortia was assessed simultaneously by two methods: the cross streak 
method and the well diffusion method.
Results.  All strains of lactobacilli and their consortia, depending on the research 
method, had varying degrees of antagonistic activity. Five consortia had stronger 
antagonism to test cultures as compared to monocultures, while in one consortium, 
the effect of antagonistic activity was reduced compared to monocultures. The results 
of studying the antagonistic activity of two consortia (Limosilactobacillus fermen-
tum 44/1 and Lacticaseibacillus rhamnosus 12L, Latilactobacillus curvatus LCR-111-1 
and Lactiplantibacillus plantarum 8PAZ) contradict data on the biocompatibility 
of strains in these consortia. Differences in the degree of antagonistic effects of lac-
tobacilli on  gram-positive and  gram-negative species of  opportunistic bacteria 
were revealed.
Conclusion.  The study showed that both the biocompatibility of the probiotic strains 
and  the  antagonistic activity of  the  consortium are  the  important requirements 
for creating a probiotic consortium with effective probiotic potential. To study the an-
tagonistic properties of lactobacilli, the number of isolates of target gram-positive 
and gram-negative bacteria and normobiota should be increased. This will allow us 
to  determine effective strategies for  using probiotics in  conditions of  the  spread 
of drug resistance of microorganisms.

Key words:  lactobacilli, probiotic consortia, probiotic potential, antagonistic acti
vity, opportunistic bacteria, multidrug-resistant isolates
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ОБОСНОВАНИЕ

В последнее время организм человека рассматри-
вают как  систему симбиотических отношений с  насе-
ляющим его сообществом микроорганизмов. Это сооб-
щество включает в себя бактерии, археи, вирусы, грибы 
и простейшие и называется микробиотой [1, 2]. Иссле-
дования показывают, что дисбаланс кишечной микро-
биоты не  только приводит к  проблемам с  пищевари-
тельной системой, но также повышает вероятность воз-
никновения сердечно-сосудистых и эндокринных забо-
леваний и вызывает нарушения психоэмоционального 
состояния [3–5].

Пробиотики являются эффективным средством 
для восстановления здорового баланса кишечной ми-
кробиоты [2]. Сегодня особый акцент делается на  ис-
следовании ассоциаций (консорциумов) пробиотиче-
ских микроорганизмов, в которых разнообразие штам-
мов и видов бактерий определяет спектр положитель-
ного воздействия на организм [6]. В научной литературе 
указывается, что одной из важных причин непостоянной 
клинической эффективности многоштаммовых пробио-
тических препаратов является отсутствие учёта биосов-
местимости микроорганизмов при создании консорци-
ума. Это приводит к снижению жизнеспособности ми-
кроорганизмов и потере значимых свойств. К тому же 
сообщается, что консорциумы микроорганизмов часто 
нестабильны [6]. Поэтому главная цель разработки ком-
плексного пробиотика – подбор микроорганизмов, об-
ладающих биосовместимостью и сходными биологиче-
скими и  технологическими свойствами и  сохранение 
постоянного состава этих штаммов. Оценку биосовме-
стимости штаммов проводят методом прямого совмест-
ного культивирования, учитывая способность лактоба-
цилл вырабатывать бактериоцины и другие биологиче-
ски активные вещества, определяющие степень антаго-
низма штамма по отношению к представителям своего 
рода и влияющие на характер межштаммовых взаимо-
действий [7–9].

Для характеристики фундаментальных механизмов 
пробиотического воздействия бактерий на различные 
функции макроорганизма используют современные ме-
тоды, включая секвенирование нового поколения: ге-
номные, протеомные и  метаболомные исследования. 
Новые научные технологии позволяют оценивать роль 
нормальной микробиоты человека и выявлять тонкие 
механизмы её реакции на разные стрессовые воздей-
ствия окружающей среды, определять факторы, поддер-
живающие биохимическое, метаболическое и иммуно-
логическое равновесие, необходимое для стабильных 
отношений между макроорганизмом и симбиотически-
ми микроорганизмами [10, 11].

Однако характеристика, основанная на  генетиче-
ских механизмах и потенциале их реализации, должна 
быть исследована в условиях как in vivo, так и in vitro. Тре-
бования к пробиотическим штаммам включают устойчи-
вость к низкому рН желудочного сока и желчным кис-
лотам, антагонизм по отношению к условно-патогенным 
и патогенным микроорганизмам, стабильность состава 

и  жизнеспособность бактерий при  длительном сроке 
хранения. Кроме того, безопасность применения про-
биотиков должна быть подтверждена в исследованиях 
in vitro и in vivo на животных и в первой фазе клиниче-
ских исследований [12].

Изучение биосовместимости штаммов и биотехно-
логического потенциала консорциума in vitro – началь-
ная, но очень важная стадия разработки эффективного 
пробиотического препарата на основе консорциума.

В правильно подобранном пробиотическом консор-
циуме может возникнуть эффект синергии – явления, 
при котором совместное действие нескольких факторов 
даёт более значительный эффект, чем действие каждо-
го из них по отдельности. Синергетический эффект по-
зволяет консорциуму сформировать единую систему, 
способную противостоять воздействию других микро-
организмов. Защитные свойства консорциума обуслов-
лены антагонистической активностью бактерий и синте-
зом целого ряда биологически активных веществ [13].

Антагонистическая активность в отношении услов-
но-патогенных и патогенных микроорганизмов является 
не только одной из классических характеристик пробио-
тических бактерий, но и важным показателем эффектив-
ности и безопасности пробиотического продукта, опре-
деляемым in vitro [14]. По мере развития знаний о струк-
туре и функциях кишечной микробиоты становится всё 
более очевидным, что в дополнение к большому количе-
ству внешних факторов, вызывающих микробный дисба-
ланс, значительно более вредное воздействие на микро-
биоту оказывают антибиотики. Устойчивость условно-па-
тогенных микроорганизмов к антимикробным препара-
там, которая растёт с каждым годом, представляет собой 
одну из глобальных проблем здравоохранения во всём 
мире [15]. В связи с этим разработка эффективных кон-
сорциумов пробиотических штаммов, обладающих анта-
гонизмом к полирезистентным условно-патогенным ми-
кроорганизмам, является крайне необходимой.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Изучение антагонистической активности монокуль-
тур и  консорциумов лактобацилл в  отношении поли-
резистентных изолятов условно-патогенных бактерий.

МЕТОДЫ

Объекты исследования 
Грамположительные факультативно  

анаэробные и/или микроаэрофильные бактерии  
семейства Lactobacillaceae

Штаммы лактобацилл и их консорциумы были по-
лучены в  рамках научно-исследовательской рабо-
ты по  теме: «Получение микроэкологических средств 
на основе разных штаммов лактобацилл» от ФГБОУ ВО 
«Восточно-Сибирский государственный универси-
тет технологий и  управления» (ВСГУТУ) (договор №  6 
от 10.05.2023).
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Были получены следующие штаммы: Lactobacillus 
curvatus (Latilactobacillus curvatus) LCR-111-1, Lactobacillus 
fermentum  (Limosilactobacillus fermentum)   44/1, 
Lactobacillus acidophilus 100АШ, Lactobacillus rhamnosus 
(Lacticaseibacillus rhamnosus) 12L, Lactobacillus paracasei 
(Lacticaseibacillus paracasei) k-406, Lactobacillus plantarum 
(Lactiplantibacillus plantarum)  8РАЗ, Lactobacillus casei 
(Lacticaseibacillus casei) МДП-1 [16].

Были получены следующие консорциумы: 
L.  fermentum  44/1 и  L.  acidophilus  100АШ (+); L.  fer
mentum  44/1 и  L.  rhamnosus  12L (±); L.  curvatus  LCR-
111-1 и  L.  fermentum  44/1 (+); L.  curvatus  LCR-111-
1 и  L.  acidophilus  100АШ (+); L.  curvatus  LCR-111-1 
и L. plantarum 8РАЗ (+); L. curvatus LCR-111-1 и L. casei МДП-
1 (+); L.  acidophilus 100АШ и  L.  rhamnosus  12L (+); 
L. acidophilus 100АШ и L. casei МДП-1 (+) [16].

В скобках указана биосовместимость штаммов: «+» – 
штаммы совместимы; «–» – штаммы несовместимы; «±» – 
наблюдается умеренный антагонизм («выход наверх» од-
ной из культур) [16].

Нормобиота и полирезистентные изоляты  
условно-патогенных бактерий

В качестве тест-культур при тестировании антагони-
стической активности использовали 7 изолятов бактерий, 
из которых: 1 штамм, относящийся к нормобиоте кишеч-
ника, и 6 изолятов условно-патогенных бактерий с мно-
жественной антибиотикорезистентностью (АБР), входя-
щих в «Коллекцию микробиоты человека Иркутской об-
ласти» ФГБНУ «Научный центр проблем здоровья семьи 
и репродукции человека» (ФГБНУ НЦ ПЗСРЧ) [15]. Видовой 
состав тест-культур бактерий представлен в таблице 1.

Методы исследования
Культивирование тест-культур  

для эксперимента in vitro
Штаммы тест-культур высевали на поверхность мя-

со-пептонного агара (ООО «НИЦФ», Россия) в чашке Пе-
три, культивировали при 37 °С до достижения экспонен-
циальной фазы роста. В стерильных условиях отбирали 
колонии экспоненциальной культуры тест-штамма и го-
товили взвеси в 10 мл физиологического раствора, ко-
торые доводили до мутности стандарта 0,5 McFarland.

Определение антагонистической активности  
методом перпендикулярных штрихов

На  поверхности агаровой Бифидум-среды (ФБУН 
ГНЦ ПМБ, Россия) в чашке Петри высевали штрихом ис-
следуемый штамм/консорциум лактобацилл и инкубиро-
вали в анаэростате с газогенерирующими пакетами (Ана-
эрогаз GasPak, Россия) при 37 °С в течение 48 ч для об-
разования и диффузии в агар ингибиторных соедине-
ний. Затем перпендикулярно от края чашки к штриху вы-
росшей культуры/консорциума лактобацилл подсевали 
штрихом экспоненциальную культуру тест-штамма. Чаш-
ку вновь инкубировали, но при условиях, благоприятных 
для роста тест-культуры: 37 °С без анаэростата в тече-
ние 24 ч. Эксперимент проводили в 3–4 повторностях.

Учитывали наличие и ширину зон задержки роста 
тест-культур микроорганизмов. К слабым в антагонисти-
ческом отношении лактобациллам относили культуры, 
образующие зоны задержки роста индикаторного штам-
ма от 4 до 9 мм; к средним в антагонистическом отно-
шении микроорганизмам – культуры, образующие зону 
от 9 до 14 мм; к высокоактивным антагонистам – культу-
ры, образующие зону от 14 мм и более [14].

Определение антагонистической активности  
методом лунок

Инокуляцию тест-культур проводили штриховы-
ми движениями в трёх направлениях на среду Мюлле-
ра – Хинтон (HiMedia Laboratories, Индия). Не позднее 
чем через 15 мин в слое агара, содержащего тест-штамм, 
пробочным сверлом вырезали лунки диаметром 10 мм, 
в  которые помещали по  0,1  мл суспензии монокуль-
туры/консорциума лактобацилл (количество клеток  – 
не менее 109 КОЕ/см3). Инкубировали посевы в термо-
стате при 37 °С в течение 48 ч. Эксперимент проводи-
ли в 2–3 повторностях. Учитывали наличие зон задерж-
ки роста и диаметры зон с точностью до 1 мм с учётом 
диаметра самой лунки. К слабым антагонистам относят 
лактобациллы, метаболиты которых образовывают зоны 
задержки роста тест-культур от 10 до 15 мм, к средним – 
от 15 до 20 мм, к сильным – более 20 мм [14].

Статистические методы
Данные по  зонам задержки роста представлены 

в  виде среднего арифметического диаметров зон по-

Вид микроорганизма Количество изолятов, абс. Маркировка изолятов

Нормобиота человека

Escherichia coli 1 № 10

Условно-патогенные бактерии с множественной устойчивостью к антимикробным препаратам

Enterobacter hormaechei 1 № 2

Klebsiella pneumoniae 2 № 9, № 12

Pseudomonas aeruginosa 2 № 34, № 38

Staphylococcus aureus 1 № 19

Т А Б Л И Ц А   1
ВИДОВОЙ СОСТАВ ТЕСТ-КУЛЬТУР БАКТЕРИЙ

T A B L E   1
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давления роста тест-культур (M) и среднеквадратично-
го отклонения (m).

Статистическая обработка данных проведена с ис-
пользованием программы PAST v. 4.03 (Швеция). Вычис-
ляли непараметрический критерий оценки статисти-
ческой значимости (Mann – Whitney U-test) для данных 
по антагонистической активности консорциумов и от-
дельных штаммов лактобацилл, входящих в их состав. 
Различия статистических показателей считались зна-
чимыми при p < 0,05.

Работа проводилась с использованием оборудова-
ния ЦКП «Центр разработки прогрессивных персонали-
зированных технологий здоровья» и УНУ «Коллекция ми-
кробиоты человека Иркутской области» ФГБНУ НЦ ПЗСРЧ 
(г. Иркутск), а также оборудования ЦКП «Прогресс» и Био-
технологического центра ВСГУТУ (г. Улан-Удэ).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

При  исследовании монокультур лактобацилл ме-
тодом перпендикулярных штрихов антагонистическую 
активность в отношении тест-культур бактерий проя-

вили 5 штаммов: L. curvatus LCR-111-1, L. rhamnosus 12L, 
L.  plantarum  8РАЗ, L.  casei  МДП-1 и  L.  paracasei  k-406 
(табл. 2).

Слабыми антагонистами по результатам эксперимен-
та являются штаммы L. plantarum 8РАЗ, L. rhamnosus 12L 
и  L.  paracasei  k-406 в  отношении грамположительно-
го изолята S.  aureus №  19. В  отношении грамотрица-
тельных изолятов E. hormaechei № 2, K. pneumoniae № 9, 
K. pneumoniae № 12, P. aeruginosa № 34, P. aeruginosa № 38 
и E. coli № 10 все 5 штаммов лактобацилл проявляли сред-
ний антагонизм.

При  исследовании методом лунок антагонисти-
ческую активность проявили два штамма: L.  acido
philus  100АШ и  L.  fermentum  44/1, – в  отношении всех 
изолятов тест-культур, тогда как остальные пять штам-
мов лактобацилл не оказывали влияния. При этом штамм 
L. acidophilus 100АШ был слабым антагонистом в отноше-
нии грамположительного изолята S. aureus № 19 и вы-
сокоактивным антагонистом наряду с L. fermentum 44/1 
в  отношении грамотрицательных изолятов №  2, №  9, 
№ 12, № 34, № 38 и № 10.

Следует отметить, что эффект антагонистической ак-
тивности лактобацилл может быть различным в зависи-

Маркировка 
тест-культур

Зоны задержки роста (M ± m)

L. curvatus 
LCR-111-1

L. acidophilus 
100АШ

L. rhamnosus 
12L

L. plantarum 
8РАЗ

L. casei  
МДП-1

L. fermentum 
44/1

L. paracasei 
k-406

Метод перпендикулярных штрихов

№ 2 10,5 ± 2,0 0 10,0 ± 0,2 10,0 ± 1,4 9,5 ± 0,2 0 9,5 ± 2,0

№ 9 12,0 ± 1,4 0 10,0 ± 0,1 12,0 ± 0,4 12,0 ± 0,8 0 11,5 ± 0,7

№ 12 12,5 ± 0,7 0 12,5 ± 0,7 12,0 ± 1,4 11,5 ± 0,7 0 12,0 ± 0,2

№ 19 10,0 ± 0,3 0 8,0 ± 1,4 8,8 ± 0,6 8,6 ± 0,3 0 8,5 ± 1,4

№ 34 10,0 ± 0,1 0 10,0 ± 0,3 10,0 ± 0,3 11,0 ± 1,4 0 10,0 ± 1,4

№ 38 11,5 ± 2,0 0 13,0 ± 0,2 11,0 ± 1,4 16,0 ± 5,6 0 12,5 ± 0,7

№ 10 10,0 ± 4,0 0 12,0 ± 1,4 11,0 ± 1,4 11,5 ± 0,7 0 11,0 ± 1,4

Метод лунок

№ 2 0 22,0 ± 0,8 0 0 0 23,2 ± 0,6 0

№ 9 0 23,5 ± 0,4 0 0 0 23,3 ± 0,5 0

№ 12 0 22,5 ± 0,7 0 0 0 22,0 ± 0,8 0

№ 19 0 18,5 ± 0,6 0 0 0 23,0 ± 0,8 0

№ 34 0 24,3 ± 1,2 0 0 0 24,5 ± 0,7 0

№ 38 0 24,0 ± 0,8 0 0 0 22,3 ± 1,2 0

№ 10 0 22,7 ± 0,5 0 0 0 22,3 ± 0,9 0
Примечание.  № 2 – E. hormaechei; № 9 – K. pneumoniae; № 12 – K. pneumoniae; № 19 – S. aureus; № 34 – P. aeruginosa; № 38 – P. aeruginosa; № 10 – E. coli.
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мости от  типа условно-патогенных микроорганизмов, 
с  которыми они  взаимодействуют. Вероятно, это  свя-
зано с тем, что грамположительные и грамотрицатель-
ные бактерии имеют разные структуры клеточной стен-
ки и  механизмы взаимодействия с  другими бактерия-
ми. Помимо этого, разные изоляты (№ 34 и № 38) одного 
вида – P. aeruginosa – показали различающиеся резуль-
таты антагонистической активности (разные зоны за-
держки роста). Это может указывать на то, что чем боль-
ше будет протестировано изолятов одного вида, тем эф-
фективнее будут исследованы антагонистические свой-
ства лактобацилл.

Среди консорциумов антагонистическая активность 
при исследовании методом перпендикулярных штрихов 
отмечена у двух (табл. 3):

•  L. curvatus LCR-111-1 и L. plantarum 8РАЗ, который 
проявил слабый антагонизм в отношении изолятов № 2, 
№ 9, № 19, № 34 и средний антагонизм в отношении изо-
лятов № 12, № 38 и № 10. Причём антагонизм консорци-

ума проявлялся статистически значимо слабее, чем ан-
тагонизм отдельных штаммов лактобацилл, входящих 
в его состав (p = 0,002);

•  L. curvatus LCR-111-1 и L. casei МДП-1, проявивший 
слабый антагонизм в  отношении изолята №  2 и  сред-
ний антагонизм в отношении изолятов № 9, № 12, № 19, 
№ 34, № 38 и № 10.

В  отличие от  монокультур лактобацилл, которые 
проявляют разную антагонистическую активность по от-
ношению к грамположительным и грамотрицательным 
изолятам условно-патогенных микроорганизмов, в кон-
сорциумах таких различий не наблюдается: по степени 
антагонистического воздействия изоляты объединяют-
ся независимо от типа клеточной стенки или каких-либо 
специфических механизмов взаимодействия.

При  исследовании методом лунок антагонистиче-
скую активность проявили 6 консорциумов (высокоак-
тивные антагонисты), в составе которых присутствуют 
штаммы L.  acidophilus  100АШ и/или  L.  fermentum  44/1, 

Маркировка 
тест-культур

Зоны задержки роста (M ± m)
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Метод перпендикулярных штрихов

№ 2 0 0 0 0 7,0 ± 0,1* 8,5 ± 0,7 0 0

№ 9 0 0 0 0 8,0 ± 0,3* 9,5 ± 0,7 0 0

№ 12 0 0 0 0 9,0 ± 0,2* 11 ± 0,3 0 0

№ 19 0 0 0 0 6,0 ± 0,3* 9,5 ± 0,7 0 0

№ 34 0 0 0 0 8,0 ± 1,4* 9,0 ± 1,4 0 0

№ 38 0 0 0 0 9,5 ± 2,0* 10 ± 0,2 0 0

№ 10 0 0 0 0 9,5 ± 2,0* 10,5 ± 0,7 0 0

Метод лунок

№ 2 24,5 ± 0,7* 24,3 ± 0,9* 23,7 ± 1,2* 22,8 ± 1,4* 0 0 23,3 ± 1,2* 19,0 ± 6,3

№ 9 24,3 ± 0,6* 24,3 ± 0,9* 24,3 ± 0,5* 23,3 ± 0,5* 0 0 23 ± 0,8* 23,3 ± 0,5

№ 12 23,5 ± 1,5* 23,3 ± 0,5* 23,3 ± 1,2* 24,7 ± 0,5* 0 0 23,7 ± 0,5* 23,0 ± 0,8

№ 19 23,3 ± 0,9* 23,7 ± 1,2* 24,0 ± 0,3* 24,3 ± 0,6* 0 0 24,7 ± 1,5* 24,2 ± 1,2

№ 34 25,5 ± 1,0* 24,3 ± 0,9* 25,3 ± 1,2* 23,2 ± 1,6* 0 0 23,2 ± 1,4* 22,2 ± 6,7

№ 38 26,5 ± 1,8* 26,3 ± 1,7* 26,5 ± 1,0* 24,7 ± 1,2* 0 0 24,7 ± 1,2* 23,7 ± 0,9

№ 10 23,6 ± 2,0* 23,3 ± 1,2* 23,5 ± 1,9* 24,3 ± 2,0* 0 0 25,7 ± 1,2* 23,3 ± 2,4
Примечание.  № 2 – E. hormaechei; № 9 – K. pneumoniae; № 12 – K. pneumoniae; № 19 – S. aureus; № 34 – P. aeruginosa; № 38 – P. aeruginosa; № 10 – E. coli; * – статистическая значимость различий между 
консорциумом и отдельными штаммами лактобацилл, входящими в его состав (p < 0,05).
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причём у  пяти из  них антагонизм статистически зна-
чимо был  более выражен, чем  антагонизм отдельных 
штаммов:

•  L. fermentum 44/1 и L. acidophilus 100АШ (p = 0,002);
•  L. fermentum 44/1 и L. rhamnosus 12L (p = 0,001);
•  L. curvatus LCR-111-1 и L. fermentum 44/1 (p = 0,002);
•   L.  curvatus LCR-111-1  и  L.  acidophilus  100АШ 

(p = 0,002);
•  L. acidophilus 100АШ и L. rhamnosus 12L (p = 0,002);
•  L. acidophilus 100АШ и L. casei МДП-1 (p = 0,198).
Исследуемые штаммы лактобацилл в составе заяв-

ленных консорцимумов обладали высоким биотехно-
логическим потенциалом и  уровнем биосовместимо-
сти, за исключением консорциума на основе штаммов 
L. fermentum 44/1 и L. rhamnosus 12L, в котором прояв-
лялся умеренный антагонизм (±) [16]. Сопоставление ре-
зультатов биосовместимости штаммов и антагонистиче-
ской активности консорциумов позволило выявить сле-
дующие особенности:

1.  В консорциуме на основе штаммов L. curvatus LCR-
111-1 и L. plantarum 8РАЗ, который характеризовался вы-
соким уровнем биосовместимости (+), выявлено стати-
чески значимое снижение эффекта антагонистической 
активности в сравнении с активностью монокультур.

2.  В  консорциуме на  основе штаммов L.  fermen
tum 44/1 и L. rhamnosus 12L, в котором между штаммами 
проявлялся умеренный антагонизм (±), антагонистиче-
ская активность в отношении условно-патогенных ми-
кроорганизмов была статистически значимо более вы-
раженной, чем у отдельных штаммов.

Исследование показало, что высокая степень совме-
стимости штаммов лактобацилл не гарантирует эффекта 
синергии. В контексте лактобацилл синергия может вы-
ражаться в усилении или ослаблении антагонистической 
активности против патогенных микроорганизмов, влияя 
на пробиотический потенциал консорциума. Следова-
тельно, ключевыми аспектами для создания эффектив-
ного пробиотического консорциума являются как био-
совместимость пробиотических штаммов, так и антаго-
нистическая активность консорциума. Пробиотический 
продукт, разработанный с учётом этих критериев, мо-
жет демонстрировать повышенную эффективность и бо-
лее широкий спектр полезных для организма свойств.

Антагонистическую активность пробиотических 
штаммов изучают различными методами: на первом эта-
пе используются методы in vitro (диффузные методы, ана-
лиз в жидких питательных средах и др.), на втором – ме-
тоды in vivo (приём живой культуры антагониста чело-
веком или подопытным животным с последующим ана-
лизом изменений кишечной микробиоты). Все эти ме-
тоды различаются по степени сложности выполнения, 
эффективности, возможности сравнения и  точности 
получаемых результатов [17, 18]. Например, результа-
ты, полученные двумя классическими методами (метод 
перпендикулярных штрихов и  метод лунок), основан-
ными на диффузии в толще агара компонентов, проду-
цируемых лактобациллами, сложно сравнивать. Так, ме-
тод перпендикулярных штрихов даёт преимущество от-
дельным штаммам, продуцирующим ингибиторные сое-

динения небольшой молекулярной массы. Метод лунок 
удобен в свою очередь для тестирования антагонисти-
ческой активности не только монокультур, но и консор-
циумов, поскольку в лунку помещают уже готовую су-
спензию бактерий, включая их метаболиты. Таким об-
разом, оба этих метода дополняют друг друга и должны 
использоваться в сочетании, так как они позволяют по-
лучить более полную картину антагонистической актив-
ности лактобацилл и их консорциумов, которая является 
одной из характеристик пробиотического потенциала.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты исследования показали, что все лактоба-
циллы и их консорциумы в зависимости от метода ис-
следования обладали разной степенью антагонистиче-
ской активности в отношении полирезистентных изоля-
тов условно-патогенных бактерий. В пяти исследуемых 
консорциумах эффект антагонизма в  отношении тест-
культур был более выражен, чем у отдельных штаммов, 
а у одного консорциума, наоборот, наблюдалось сниже-
ние эффекта антагонистической активности, по сравне-
нию с монокультурами. Полученные результаты иссле-
дования антагонистической активности двух консорциу-
мов (L. fermentum 44/1 и L. rhamnosus 12L, L. curvatus LCR-
111-1 и  L.  plantarum  8РАЗ) не  согласуются с  данными 
по  биосовместимости штаммов в  этих консорциумах. 
Следовательно, совместимость штаммов не всегда при-
водит к положительному синергетическому эффекту, ко-
торый может проявляться в  усилении антагонистиче-
ской активности. Таким образом, создание пробиоти-
ческих консорциумов требует точной настройки и вы-
бора штаммов бактерий с учётом как биосовместимости 
штаммов, так и антагонистических свойств консорциу-
ма, чтобы обеспечить эффективное и безопасное дей-
ствие для улучшения здоровья человека.

Обнаруженная антагонистическая активность в от-
ношении изолята E. coli может быть обусловлена, вероят-
но, одинаковым механизмом воздействия лактобацилл 
как на условно-патогенные бактерии, так и на нормоби-
оту. Анализ полученных результатов позволил выявить 
различия в  степени антагонистического воздействия 
лактобацилл на грамположительные и грамотрицатель-
ные виды бактерий. Причём у разных изолятов одно-
го вида также могут наблюдаться такие различия. Учи-
тывая выявленные особенности, для более детального 
исследования антагонистических свойств лактобацилл 
в эксперимент следует включать более широкий спектр 
как грамположительных бактерий, так и изолятов нор-
мобиоты. Кроме того, целесообразно было бы исполь-
зовать не разные виды, а разные изоляты одного вида: 
E. coli и целевых кишечных условно-патогенных бакте-
рий, например, K. pneumonia – одного из самых опас-
ных видов оппортунистических патогенов. Это поможет 
определить более эффективные стратегии использова-
ния пробиотиков в условиях массового распростране-
ния лекарственной устойчивости условно-патогенных 
микроорганизмов.
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