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РЕЗЮМЕ 

Актуальность. Растущая антибиотикорезистентность, осложняющая 
лечение дисбиоза кишечника и связанных с ним заболеваний, делает раз-
работку пробиотиков для коррекции микробиоты все более актуальной. 
Lactiplantibacillus plantarum проявляет пробиотический потенциал, обуслов-
ленный его антагонистической активностью. Учитывая штаммоспецифич-
ность этого свойства, изучение локальных изолятов L. plantarum необходимо 
для создания новых, более эффективных пробиотических препаратов.
Цель работы. Оценка in vitro антагонистических свойств пяти изолятов 
L. plantarum, выделенных из кишечника здоровых подростков Иркутской обла-
сти, в отношении полирезистентных изолятов условно-патогенных бакте-
рий и Escherichia coli.
Материалы и методы. В работе использовали пять изолятов L. plantarum 
43p, 45p, 46p, 52p и 57p; 25 полирезистентных изолятов условно-патогенных 
бактерий, представляющих виды Enterobacter hormaechei, E. cloacae, Klebsiella 
pneumoniae, K. oxytoca, K. variicola, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus 
aureus, Citrobacter amalonaticus; и 23 изолята E. coli с различными характери-
стиками. Антагонистическую активность оценивали методами перпендику-
лярных штрихов и лунок.
Результаты. Выявлены значимые различия в антагонистической активно-
сти между изолятами L. plantarum и методами тестирования. Метод перпен-
дикулярных штрихов показал более высокую активность, при этом изоляты 
43p, 45p и 46p проявили себя как более эффективные антагонисты по сравне-
нию с 52p и 57p (статистически значимо, p < 0,05), вне зависимости от ме-
тода. Высокая активность изолятов L. plantarum 43p, 45p и 46p наблюдалась 
в отношении изолятов P. aeruginosa.
Заключение. Данное пилотное исследование подтвердило штаммоспеци-
фичный антагонистический потенциал L. plantarum в отношении полирези-
стентных изолятов условно-патогенных бактерий и E. coli, выявив изоляты 
L. plantarum 43p, 45p и 46p как наиболее перспективные. Результаты обосно-
вывают необходимость дальнейшего скрининга изолятов L. plantarum и других 
видов лактобацилл, культивируемых из нормобиоты здоровых подростков 
Иркутской области, и изучения механизмов антагонизма для разработки но-
вых эффективных пробиотиков на основе местных изолятов.

Ключевые слова: микробиота, здоровые подростки, пробиотики, Lactiplanti-
bacillus plantarum, антагонистическая активность, условно-патогенные бак-
терии, полирезистентные изоляты
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RESUME

Background. The growing antibiotic resistance, complicating the treatment of intes-
tinal dysbiosis and related diseases, makes the development of probiotics for microbi-
ota correction increasingly relevant. Lactiplantibacillus plantarum exhibits probiotic 
potential due to its antagonistic activity. Considering the strain-specific nature of this 
property, studying local isolates of L. plantarum is necessary for creating new, more ef-
fective probiotic preparations.
The aim. To evaluate the in vitro antagonistic properties of five isolates of L. plantarum 
isolated from the intestines of healthy adolescents in the Irkutsk region against multi-
drug-resistant isolates of opportunistic bacteria and Escherichia coli.
Materials and methods. Five isolates of L. plantarum 43p, 45p, 46p, 52p, and 57p were 
used; 25 multidrug-resistant isolates of opportunistic bacteria representing the spe-
cies Enterobacter hormaechei, E. cloacae, Klebsiella pneumoniaе, K. oxytoca, K. varii-
cola, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Citrobacter amalonaticus; 
and 23 isolates of E. coli with different characteristics. Antagonistic activity was evalu-
ated by methods of perpendicular strokes and the well diffusion method.
Results. L. plantarum isolates showed statistically significant variations in antago-
nistic activity, and these variations were also dependent on the testing method. A lot 
more activity was seen with the perpendicular strokes method. Statistically significant 
differences (p < 0.05) indicated that isolates 43p, 45p, and 46p were more effective an-
tagonists than 52p and 57p, irrespective of the method. A marked antagonistic effect 
of L. plantarum isolates 43p, 45p, and 46p was observed against P. aeruginosa.
Conclusion. This pilot study confirmed the strain-specific antagonistic potential 
of L. plantarum against multidrug-resistant opportunistic bacteria and E. coli, identi-
fying L. plantarum isolates 43p, 45p, and 46p as the most promising candidates. These 
findings support the need for further screening of L. plantarum isolates, as well as oth-
er Lactobacillus species, cultured from the normal microbiota of healthy adolescents 
in the Irkutsk region. Furthermore, investigation of the mechanisms of antagonism 
is warranted to develop novel, effective probiotics based on local isolates.

Key words: microbiota, healthy adolescents, probiotics, Lactiplantibacillus plantarum, 
antagonistic activity, opportunistic bacteria, multidrug-resistant isolates
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ОБОСНОВАНИЕ

Нарушение баланса микробиоты кишечника 
(дисбиоз) признано фактором, способствующим раз-
витию различных заболеваний, включая воспали-
тельные заболевания кишечника, метаболический 
синдром, аллергии и даже психические расстройства 
[1, 2]. Особую обеспокоенность вызывает рост чис-
ла штаммов условно-патогенных микроорганизмов 
(УПМ), обладающих множественной устойчивостью 
к антибиотикам, что значительно затрудняет лечение 
инфекций [3]. В связи с этим, пробиотические микро-
организмы, способные оказывать положительное 
воздействие на здоровье хозяина путем модуляции 
кишечной микробиоты, привлекают все большее 
внимание [4]. Изучение антагонистических свойств 
пробиотических штаммов против резистентных УПМ 
является особенно актуальным.

Важной группой микроорганизмов, широко 
применяемых в промышленности, биотехноло-
гии и медицине благодаря своим технологическим 
и пробиотическим свойствам, являются бактерии 
рода Lactobacillus. Их способность подавлять рост 
нежелательных микроорганизмов, обусловленная 
конкуренцией за питательные вещества, продукцией 
антимикробных соединений (бактериоцинов, органи-
ческих кислот, перекиси водорода) или стимуляцией 
иммунного ответа хозяина, лежит в основе их пробио-
тического действия [5]. Lactiplantibacillus plantarum яв-
ляется одним из наиболее изученных видов пробио-
тических бактерий, обладающих широким спектром 
полезных свойств, включая способность выживать 
в желудочно-кишечном тракте, оказывать иммуномо-
дулирующее действие и подавлять рост патогенных 
микроорганизмов [6, 7].

Состав микробиоты кишечника и характеристики 
выделяемых пробиотических штаммов подвержены 
значительной вариабельности, обусловленной фак-
торами окружающей среды, включая географическое 
положение, образ жизни, этническую принадлежность, 
место проживания (город/деревня), социально-эконо-
мический статус и другие [8]. Антагонистическая актив-
ность Lactobacillus демонстрирует выраженную штам-
моспецифичность, определяемую как генетической 
изменчивостью штаммов, так и влиянием факторов 
окружающей среды. Изоляты, выделенные из кишеч-
ника здоровых подростков, проживающих в различ-
ных регионах, представляют интерес в качестве пер-
спективных пробиотических штаммов, чьи уникальные 
биологические свойства сформированы под воздей-
ствием региональных экологических факторов и могут 
быть использованы при разработке новых пробиоти-
ческих препаратов.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценка in vitro антагонистических свойств пяти 
изолятов L.  plantarum, выделенных из кишечника 

здоровых подростков Иркутской области, в отноше-
нии полирезистентных изолятов условно-патогенных 
бактерий и Escherichia coli.

МЕТОДЫ

Объекты исследования
В работе использовали пять изолятов лактоба-

цилл вида Lactiplantibacillus plantarum: L.  plantarum 
43p, L.  plantarum 45p, L.  plantarum 46p, L.  plantarum 
52p и L.  plantarum 57p, которые были выделены ра-
нее из кишечника здоровых подростков Иркутской 
области.

В качестве тест-культур при тестировании антаго-
нистической активности использовали изоляты УПМ 
с множественной антибиотикорезистентностью, вхо-
дящие в «Коллекцию микробиоты человека Иркутской 
области» ФГБНУ НЦ ПЗСРЧ [9]. Для оценки влияния 
изолятов L. plantarum на нормобиоту кишечника, были 
использованы следующие штаммы E. coli: комменсаль-
ные штаммы E.  coli НФА (с нормальной ферментатив-
ной активностью, не обладающие выраженными фак-
торами вирулентности); атипичные комменсальные 
штаммы E. coli СФА (со слабой ферментативной актив-
ностью) и потенциально патогенные штаммы E. coli  ГА 
(с гемолитической активностью, обладающие факто-
ром вирулентности – гемолизином). Видовой состав 
тест-культур бактерий представлен в табл. 1.

ТАБЛИЦА 1

ВИДОВОЙ СОСТАВ ТЕСТ-КУЛЬТУР БАКТЕРИЙ

TABLE 1

SPECIES COMPOSITION OF BACTERIAL TEST CULTURES

Вид микроорганизма Количество изолятов, абс.

Escherichia coli НФА 13

Escherichia coli ГА 6

Escherichia coli СФА 4

Условно-патогенные бактерии с множественной 
устойчивостью к антимикробным препаратам

Enterobacter hormaechei 1

Enterobacter cloacae 3

Klebsiella pneumoniae 5

Klebsiella oxytoca 3

Klebsiella variicola 1

Pseudomonas aeruginosa 10

Staphylococcus aureus 1

Citrobacter amalonaticus 1



116116

ACTA BIOMEDICA SCIENTIFICA, 2025, Vol. 10, N 4

Microbiology and virology Микробиология и вирусология

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Все изоляты L.  plantarum хранились в виде за-
мороженных культур в глицерине (30  % v/v) при 
-80  °C. Перед проведением экспериментов изоляты 
L. plantarum восстанавливали путем культивирования 
в MRS-бульоне (HiMedia Laboratories, Индия) при 37 °C 
в течение 24 часов.

Антагонистическую активность изолятов L. planta-
rum исследовали двумя методами: методом перпенди-
кулярных штрихов и методом лунок [10]. Для метода 
лунок изоляты L.  plantarum культивировали в среде 
MRS (37 °C, 24 ч). Полученную суспензию (10⁸ КОЕ/мл, 
концентрацию определяли по стандарту МакФар-
ланда) вносили в лунки (d = 10 мм), сформированные 
в агаризованной среде Мюллера – Хинтон (HiMedia 
Laboratories, Индия), предварительно инокулирован-
ной сплошным газоном тест-культуры. Инкубацию про-
водили при 37 °C в течение 48 ч. Для метода штрихов 
изоляты L.  plantarum инокулировали штрихом на ага-
ризованную Бифидум-среду (ФБУН ГНЦ ПМБ, Россия) 
и культивировали в анаэробных условиях (37 °C, 48 ч). 
После инкубации, перпендикулярно линии роста лак-
тобацилл осуществляли штриховой посев экспонен-
циальной культуры тест-штамма. Дальнейшую инку-
бацию проводили в аэробных условиях (37  °C, 24  ч) 
для обеспечения роста тест-культуры.

Для каждого метода было проведено два повтор-
ных исследования. Данные по зонам задержки роста 
для всех изолятов данного вида/группы представлены 
в виде среднего арифметического диаметра зон пода-
вления роста в мм  ±  стандартное отклонение. Анта-
гонистическую активность оценивали по ширине зон 
задержки роста тест-культур согласно методическим 
указаниям: для метода перпендикулярных штрихов 
– 4–9  мм — слабая активность, 9–14  мм — средняя, 
≥ 14 мм — высокая, для метода лунок зона ингибирова-
ния 10–15 мм — слабая, 15–20 мм — средняя, > 20 мм 
— сильная (диаметры с учетом лунки, ±  1  мм) [11]. 
Статистический анализ проводился с использовани-
ем программного обеспечения Past (версия 4.03) и R 
(версия 4.4.1). Для оценки статистической значимости 
различий в антагонистической активности изолятов 
L. plantarum использовался непараметрический крите-
рий Краскела – Уоллиса, реализованный в пакете Past. 
Сравнение эффективности различных методов иссле-
дования осуществлялось с использованием критерия 
Манна – Уитни (Past). Для post-hoc анализа с целью вы-
явления групп со статистически значимыми различия-
ми использовался тест Данна с поправкой Бонферро-
ни, реализованный в пакете R. Уровень статистической 
значимости (α) был установлен на 0,05 (p < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Оценка антагонистической активности методом 
перпендикулярных штрихов показала, что исследо-
ванные изоляты L.  plantarum проявляют различную 

степень активности в отношении широкого спектра 
тест-культур бактерий (табл. 2).

При исследовании методом перпендикулярных 
штрихов были выявлены значительные различия 
как между изолятами лактобацилл, так и в зависимости 
от вида тест-культуры. Изолят L. plantarum 43p проявил 
достоверно высокую антагонистическую активность 
в отношении большинства представленных тест-куль-
тур (p  <  0,05). Изоляты 43p, 45p и 46p продемонстри-
ровали наиболее широкий спектр активности (сред-
ние и высокоактивные антагонисты) по сравнению 
с изолятами 52p и 57p (слабые антагонисты), при этом 
самая высокая активность наблюдалась в отношении 
P. aeruginosa (p < 0,05). Примеры фотографий с зонами 
задержки роста для наглядного сравнения активности 
изолятов L. plantarum представлены на рис. 1.

Метод лунок показал слабую активность всех изоля-
тов (зоны ингибирования 11–15 мм). L. plantarum 43p, 45p 
и 46p проявляли несколько более высокую активность, 
чем 52p и 57p, однако все изоляты классифицировались, 
в основном, как слабые антагонисты. Максимальная ак-
тивность L. plantarum 43p, 45p и 46p наблюдалась в от-
ношении P. aeruginosa (p < 0,05), 45p и 46p – в отношении 
изолятов E. coli ГА и СФА. Примеры фотографий с зонами 
задержки роста для наглядного сравнения активности 
изолятов L. plantarum представлены на рис. 2.

Полученные нами результаты согласуются с дан-
ными других исследований, которые также показали, 
что L. plantarum обладает антагонистической активно-
стью против широкого спектра патогенных микроорга-
низмов [7]. Метод перпендикулярных штрихов выявил 
больший диапазон и более высокую антагонистиче-
скую активность L. plantarum по сравнению с методом 
лунок. Оба метода показали высокую чувствительность 
P. aeruginosa к L. plantarum, что подтверждается и други-
ми исследованиями [12, 13]. Важно отметить, что наше 
исследование было сосредоточено на отдельных изо-
лятах L. plantarum, однако в других исследованиях было 
показано, что антагонистическая активность отдель-
ных изолятов пробиотических бактерий может уси-
ливаться в консорциуме [10, 14]. Это также позволяет 
предположить, что консорциумы на основе изолятов 
L. plantarum могут обладать ещё большим потенциалом 
для создания эффективных пробиотических препара-
тов с антибактерильным эффектом.

U-критерий Манна – Уитни показал значимые раз-
личия между методами оценки антагонистической 
активности L.  plantarum (штрихи vs лунки: U  =  947, 
p = 0,000725), вероятно, из-за разных механизмов взаи-
модействия и условий. Эти условия могут включать тип 
взаимодействия (например, конкуренцию за ресур-
сы или производство антимикробных веществ), среду 
проведения теста (например, питательную среду, pH, 
температуру), время инкубации и концентрацию бакте-
рий, что влияет на чувствительность и точность оценки.

Предварительный анализ с использованием крите-
рия Краскела – Уоллиса показал наличие статистически 
значимых различий между разными изолятами лактоба-
цилл (H = 81,16, p < 0,001). Для определения конкретных 
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пар изолятов L. plantarum, демонстрирующих статисти-
чески значимые различия в антагонистической актив-
ности, был проведен post-hoc тест Данна с поправкой 
Бонферрони (табл. 3).

Post-hoc тест Данна выявил статистически зна-
чимые различия в антагонистической активности, 

исследованной методом перпендикулярных штрихов, 
между следующими парами изолятов L.  plantarum: 43p 
vs 52p, 43p vs 57p, 45p vs 52p, 45p vs 57p и 46p vs 52p. 
Другие попарные сравнения не выявили статистически 
значимых различий (p > 0,05). Методом лунок выявлены 
статистически значимые различия в антагонистической 

РИС. 1. 
Антагонистическая активность изолятов L. planta-
rum методом перпендикулярных штрихов в отношении 
тест-культур бактерий. Слева – изолят L. plantarum 45p, 
справа – изолят L. plantarum 57p

РИС. 2. 
Антагонистическая активность изолятов L. plantarum ме-
тодом лунок. Слева – в отношении K. pneumoniae, справа – 
в отношении P. aeruginosa

FIG. 1. 
Antagonistic activity of L. plantarum isolates against bacterial test 
cultures, assessed using the perpendicular strokes method. L. plan-
tarum 45p (left) and L. plantarum 57p (right)

FIG. 2. 
Antagonistic activity of L. plantarum isolates against K. pneumoni-
ae and P. aeruginosa, as determined by the well diffusion method. 
K. pneumoniae (left) and P. aeruginosa (right) are shown
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активности между следующими парами изолятов 
L.  plantarum: 43p vs 52p, 43p vs 57p, 45p vs 52p, 45p vs 
57p, 46p vs 52p и 46p vs 57p. Другие попарные срав-
нения не выявили статистически значимых различий 
(p  >  0,05). Статистический анализ подтверждает, что, 
несмотря на общую тенденцию к слабой/средней актив-
ности, существуют статистически значимые различия 
в активности между L. plantarum 43p, 45p, 46p и изолята-
ми 52p и 57p. Эти результаты позволяют сделать вывод, 
что L. plantarum 43p, 45p и 46p могут обладать несколько 
большим потенциалом для использования в качестве 
антагонистов по сравнению с изолятами 52p и 57p.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Настоящее пилотное исследование выявило штам-
моспецифичные различия в антагонистической актив-
ности пяти изолятов L. plantarum (43p, 45p, 46p, 52p, 57p) 
против широкого спектра условно-патогенных бакте-
рий с множественной антибиотикорезистентностью. 
Статистически значимые различия между изолятами 
и вариации в размерах зон ингибирования подтвер-
ждают, что антагонистический потенциал L.  plantarum 
носит штаммоспецифичный характер. L.  plantarum 43p, 
45p и 46p обладают несколько большим потенциалом 

Зоны задержки роста (M ± m), мм

L. lantarum 43p L. plantarum 45p L. lantarum 46p L. plantarum 52p L. lantarum 57p

Метод перпендикулярных штрихов

E. hormaechei 13,5±0,7 13,0±0,0 10,5±0,7 5,0±0,0 7,5±3,5

E. cloacae 13,3±0,5 12,8±1,2 11,3±0,9 6,2±0,2 7,8±3,5

K. pneumoniae 14,8±0,3* 12,6±1,1 11,0±0,0 5,4±0,0 7,2±3,1

K. oxytoca 13,2±1,2 12,8±0,2 10,7±0,9 5,3±0,0 6,3±3,3

K. variicola 14,5±0,7* 12,0±1,4 11,5±0,7 6,0±0,0 7,5±2,1

P. aeruginosa 17,4±0,5* 16,1±0,3* 14,8±0,5* 10,5±1,0 10,7±2,5

S. aureus 14,0±0,0 11,5±0,7 12,0±2,8 6,0±0,0 7,0±2,8

C. amalonaticus 15,5±2,1* 12,5±0,7 13,0±1,4 7,5±0,7 9,0±2,8

Escherichia coli НФА 14,7±0,1* 13,3±0,9 11,8±0,3 6,9±0,2 7,9±2,8

Escherichia coli ГА 14,8±0,1* 13,3±1,2 11,8±0,6 7,3±0,1 8,6±1,8

Escherichia coli СФА 15,3±0,7* 13,5±0,7 12,1±0,5 7,1±0,2 8,4±1,2

Метод лунок

E. hormaechei 13,0±0,0 13,5±0,7 13,0±0,0 11,5±0,7 11,0±0,0

E. cloacae 14,0±0,0 13,8±0,2 13,7±0,0 12,3±0,0 12,5±0,2

K. pneumoniae 13,3±0,1 13,4±0,0 13,4±0,0 12,0±0,0 11,9±0,1

K. oxytoca 13,2±0,2 12,8±0,2 13,0±0,0 12,0±0,5 11,8±0,2

K. variicola 13,0±0,0 13,0±0,0 13,0±0,0 12,0±0,0 12,0±0,0

P. aeruginosa 15,1±0,1* 14,8±0,0* 14,9±0,2* 12,7±0,2 12,7±0,4

S. aureus 12,5±0,7 12,5±0,7 13,5±0,7 12,0±0,0 11,5±0,7

C. amalonaticus 13,0±0,0 12,5±0,7 13,5±0,7 11,5±0,7 11,5±0,7

Escherichia coli НФА 13,7±0,2 13,7±0,2 13,8±0,2 12,2±0,0 12,3±0,2

Escherichia coli ГА 13,8±0,4 14,2±0,5 14,3±0,5 12,9±0,1 12,8±0,4

Escherichia coli СФА 14,5±0,0 14,6±0,2 14,4±0,2 12,8±0,7 12,6±0,2

Примечания: метод штрихов: от 4 до 9 мм — слабые антагонисты, от 9 до 14 мм — средние, от 14 мм и более — высокоактивные; метод лунок: от 10 до 15 мм — 
слабые, от 15 до 20 мм — средние, от 20 мм и более — высокоактивные антагонисты; * – достоверно более сильное подавление (p < 0,05).

ТАБЛИЦА 2

АНТАГОНИСТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ ИЗОЛЯТОВ 
L. PLANTARUM

TABLE 2

ANTAGONISTIC ACTIVITY OF L. PLANTARUM ISOLATES
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для использования в качестве антагонистов по срав-
нению с изолятами 52p и 57p. Полученные результаты 
согласуются с данными других исследований, демон-
стрирующих штаммоспецифичную антагонистическую 
активность L.  plantarum. Это указывают на перспек-
тивность дальнейших исследований, направлен-
ных на расширение выборки изучаемых изолятов 
L.  plantarum с целью выявления новых, более эффек-
тивных антагонистов. Кроме того, представляет интерес 
исследование механизмов, обуславливающих антагони-
стическую активность штаммов различных видов лак-
тобацилл, культивируемых из нормобиоты здоровых 
подростков Иркутской области, что позволит выявить 
пробиотические штаммы, чьи уникальные свойства, 
сформированные под влиянием местных экологических 
факторов, можно будет использовать для создания но-
вых пробиотических препаратов.
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