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Аннотация. Введение. В настоящее время обусловлена широкая реализация пробиотиков с целью 

терапевтического применения для лечения и восстановления здоровья. Исходя из этого проводятся 

многочисленные исследования с целью выявления возможных рисков, особенностей, подтверждения 

благотворного воздействия на организм различных штаммов микроорганизмов. Пробиотики на основе 

Bacillus subtilis, представленные комплексом спорообразующих бактерий, являются антагонистами 

патогенных и условно-патогенных микроорганизмов, способствуют восстановлению численности 

популяций лакто- и бифидобактерий, снижению популяции условно-патогенных бактерий, например, 

кишечной палочки и других микроорганизмов, составляющих нормофлору желудочно-кишечного 

тракта (ЖКТ), таким образом, обеспечивая его нормальное функционирование. Цель исследования ‒ 

определить чувствительность пробиотических препаратов на основе штамма B. subtilis к 

антибактериальным препаратам для оценки возможностей совместного использования или 

комплексной терапии. Материалы и методы. Рассматривая пробиотические штаммы в составе 

препаратов Пробиотик № 1 и Пробиотик № 2, уделялось особое внимание к их чувствительности к 

антибиотикам. Для определения антибиотикорезистентности полезных штаммов бактерий рода Bacillus, 

входящих в состав пробиотиков, использовался диско-диффузионный метод (ДДМ) определения 

антибиотикорезистентности с использованием стандартных дисков. В данном исследовании была 

выявлена антибиотикорезистентность пробиотиков на основе штаммов B. subtilis к определенному ряду 

антибиотиков. Результаты исследований. Полученные результаты показывают, что Пробиотик № 1 

может применяться совместно с антибиотиками ‒ бензилпенициллином, оксациллином и спирамицином. 

Пробиотик № 2 устойчив к амоксициллину, а значит, может быть успешно применен для совместной 

терапии с антибиотиком. Комплексная терапия возможна с бензилпенициллином, фуразолидоном и 

оксациллином при определенных условиях (в зависимости от концентрации антибиотика), так как 

результат умеренно чувствительный. Заключение. Устойчивость пробиотических штаммов к 

антибактериальным препаратам значительно повышает эффективность их совместного использования и 

взаимодействия при комплексной терапии для поддержания микробиологического равновесия и здоровья 

ЖКТ. 

Ключевые слова: пробиотик, Bacillus subtilis, антибиотикорезистентность, биотехнология, 
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Abstract. Introduction. Currently, there is a wide implementation of probiotics for therapeutic use for the 

treatment and recovery of health. Based on this, numerous studies are conducted in order to identify possible 

risks, features, and confirm the beneficial effects of various strains of microorganisms on the body. Probiotics 

based on Bacillus subtilis, represented by a complex of spore-forming bacteria, are antagonists of pathogenic and 

opportunistic microorganisms, they also contribute to the restoration of populations of lacto- and bifidobacteria, 

reduce the population of opportunistic bacteria, (E. coli for example) and other microorganisms, that make up the 

normoflora of the gastrointestinal tract (GI tract), for ensuring its normal functioning. The purpose of the study 

was to determine the sensitivity of probiotic drugs based on the B. subtilis strain to antibacterial drugs to assess 

the possibilities of joint use or complex therapy. Materials and methods. Considering probiotic strains in the 

drugs Probiotic no. 1 and Probiotic no. 2, special attention was paid to their sensitivity to antibiotics.  

To determine the antibiotic resistance of beneficial strains of bacteria of the genus Bacillus, which are part of 

probiotics, the disc diffusion method (DDM) for determining antibiotic resistance using standard discs was used. 

In this study, the antibiotic resistance of probiotics based on B. subtilis strains to a certain range of antibiotics 

was revealed. Research results, discussion. The results obtained show that Probiotic no. 1 can be used in 

conjunction with the antibiotics benzylpenicillin, oxacillin and spiramycin. Probiotic no. 2 is resistant to 

amoxicillin, which means it can be successfully used for joint therapy with the antibiotic. Complex therapy is 

possible with benzylpenicillin, furazolidone and oxacillin under certain conditions (depending on the 

concentration of the antibiotic), since the result is moderately sensitive. Conclusion. The resistance of probiotic 

strains to antibacterial drugs significantly increases the effectiveness of their joint use and interaction in complex 

therapy to maintain microbiological balance and gastrointestinal health. 

Keywords: probiotic, Bacillus subtilis, antibiotic resistance, biotechnology, microorganisms, veterinary 

medicine, microflora 
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Введение 

В настоящее время актуальным вопросом 

остается эффективное применение антибиотиков 

в терапии человека и животных. Это связано с 

тем, что с популярностью антибиотиков появи-

лись случаи большого количества мутаций мик-

роорганизмов с высокой антибиотикорезистент-

ностью, вследствие чего возникла необходимость 

в препаратах, которые обладают антимикробным 

действием, но не вызывающих развития устойчи-

вости [1]. Одно из решений данного вопроса за-

ключается в создании пробиотиков, оказывающих 

антагонистический эффект на патогенную или 

условно-патогенную микрофлору. В комплексной 

терапии кишечных заболеваний бактериальной 

этиологии критичным фактором является наличие 

резистентности бактерий рода Bacillus subtilis к 

антимикробным агентам, что улучшает биологи-

ческую эффективность при синхронном исполь-

зовании препаратов, в том числе антибактериаль-

ных, для нормализации микрофлоры желудочно-

кишечного тракта [2; 3; 4]. Эффективность ком-

плексной терапии повышается в том случае, если 

и пробиотический штамм, и антибиотик не яв-

ляются антагонистами, так как их совместное 

действие снижает частоту появления побочных 

эффектов этиотропной терапии [5]. Таким об-

разом, совместное применение антибиотиков  
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и пробиотиков позволит снизить риск развития 

дисбактериоза или уменьшить негативные эффек-

ты, с ним связанные. 

 

Цель ‒ выявление антибиотикорезистентно-

сти у пробиотических штаммов на основе бакте-

рий рода Bacillus для дальнейшего определения 

биологической эффективности совместного ис-

пользования для поддержания микрофлоры при 

комплексной терапии заболеваний ЖКТ бакте-

риальной этиологии. 

 

Материалы и методы 

Для определения антибиотикорезистентности 

полезных штаммов бактерий рода Bacillus, входя-

щих в состав пробиотиков, использовался диско-

диффузионный метод (ДДМ) определения анти-

биотикорезистентности с использованием стан-

дартных дисков. Чашки Петри с питательной сре-

дой МПА (мясо пептонный агар) были засеяны ис-

следуемыми пробиотиками в объеме 0,5 мл. Ис-

следуемые пробиотики разведены физраствором 

объемом 0,9 мл в соответствии: Пробиотик № 1 1 г 

(5х109 КОЕ/г), Пробиотик № 2 в количестве 1 мл 

(3,8х109 КОЕ/мл). Затем на подсушенную поверх-

ность были положены диски антибиотиков в кон-

центрациях, указанных в таблице 1. После завер-

шения посева все экземпляры были поставлены в 

термостат на 1 сутки при температуре 36,6°С. 

В ходе исследования использованы диски 

определенных групп антибиотиков, а именно: 

Пенициллины (бензилпенициллин, оксациллин); 

Левомицетины (левомицетин); Макролиды (кла-

ритромицин, эритромицин, спирамицин); Ами-

ногликозиды (гентамицин); Фторхинолоны 

(спарфлоксацин); Нитрофураны (фуразолидон); 

Комбинированные (амоксициллин/клавулановая 

кислота). 
Таблица 1 / Table 1 

Концентрация антибиотиков / Antibiotic concentration 

Антибиотик / Antibiotic Доза / Dose 

Амоксициллин/клавулановая кислота 20/10 мкг 

Бензилпенициллин 10 ЕД 

Кларитромицин 15 мкг 

Эритромицин 15 мкг 

Фуразолидон 300 мкг 

Гентамицин 10 мкг 

Левомицетин 30 мкг 

Оксациллин 10 мкг 

Спарфлоксацин 5 мкг 

Спирамицин 30 мкг 

 

Результаты исследования, обсуждения 

На основе полученных данных из таблицы 2, 

а именно показателей диаметра зон подавления 

роста антибиотика, или значения по минималь-

ной подавляющей концентрации (МПК), иссле-

дуемые микроорганизмы были распределены на 

три категории: чувствительные, умеренно рези-

стентные и устойчивые. 

По результатам анализов ДДМ Пробиотик 

№ 1 на основе нескольких штаммов B. Subtilis 

оказался чувствителен к кларитромицину, 

амоксициллину/клавулановая кислота, эритро-

мицину, гентамицину, левомицетину, спарфок-

сацину. Умеренная резистентность наблюдается 

с бензилпенициллином, оксациллином, фуразо-

лидоном, спирамицином. Проросшие колонии 

микроорганизмов были отмечены в области фу-

разолидона, левомицетина (рис. 1). 

Пробиотик № 2 на основе одного штамма рода 

B. subtilis оказался чувствителен к эритромицину, 

левомицитину, спарфлоксацину, спирамицину, 

гентамицину, кларитромицину, фуразолидону. 

Умеренная резистентность наблюдается с бензил-

пенициллином, оксациллином. Устойчив к 

амоксициллину. Проросшие колонии микроорга-

низмов были отмечены на участках левомицети-

на, эритромицина, оксациллина, спирамицина, 

бензилпенициллина и амоксициллина (рис. 2). 
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Рис. 1. Зоны задержки роста штаммов бактерий рода B. Subtilis в составе препарата Пробиотик № 1  

при использовании различных антибиотиков / Fig. 1. Zones of growth inhibition of strains of bacteria of the genus  

B. Subtilis in the composition of the drug Probiotic no. 1 when using various antibiotics 

Примечание к рис. 1: 1 ‒ Эритромицин; 2 ‒ Бензилпенициллин; 3 ‒ Амоксициллин/клавулановая кислота;  

4 ‒ Кларитромицин; 5 ‒ Гентамицин; 6 ‒ Фуразолидон; 7 ‒ Оксациллин; 8 ‒ Спирамицин;  

9 ‒ Спарфлоксацин; 10 ‒ Левомицитин / Note to Fig: 1. 1 ‒ Erythromycin; 2 ‒ Benzylpenicillin;  

3 ‒ Amoxicillin/clavulanic acid; 4 ‒ Clarithromycin; 5 ‒ Gentamicin; 6 ‒ Furazolidone; 7 ‒ Oxacillin;  

8 ‒ Spiramycin; 9 ‒ Sparfloxacin; 10 ‒ Levomycytin 

 

Рис. 2. Зоны задержки роста штаммов бактерий рода B. Subtilis в составе препарата Пробиотик № 1  

при использовании различных антибиотиков / Fig. 2. Zones of growth inhibition of strains of bacteria of the  

genus B. Subtilis in the composition of the drug Probiotic no. 2 when using various antibiotics 

Примечание к рис. 2: 1 ‒ Эритромицин; 2 ‒ Бензилпенициллин; 3 ‒ Амоксициллин/клавулановая кислота;  

4 ‒ Кларитромицин; 5 ‒ Гентамицин; 6 ‒ Фуразолидон; 7 ‒ Оксациллин; 8 ‒ Спирамицин;  

9 ‒ Спарфлоксацин; 10 ‒ Левомицитин / Note to Fig. 2: 1 ‒ Erythromycin; 2 ‒ Benzylpenicillin;  

3 ‒ Amoxicillin/clavulanic acid; 4 ‒ Clarithromycin; 5 ‒ Gentamicin; 6 ‒ Furazolidone; 7 ‒ Oxacillin;  
8 ‒ Spiramycin; 9 ‒ Sparfloxacin; 10 ‒ Levomycytin
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Таблица 2 / Table 2 

Показатели антибиотикорезистентности при ДДМ / Indicators of antibiotic resistance in DDM 

Антибиотик /  

Antibiotic 

Пробиотик № 1 / Probiotic no. 1 Пробиотик № 2 / Probiotic no. 2 

Зона задержки роста / 

Growth inhibition 

zone 

Антибиотико-

резистентность /  

Antibiotic resistance 

Зона задержки роста / 

Growth inhibition 

zone 

Антибиотико-

резистентность /  

Antibiotic resistance 

Amoxycillinum + Acidum  

clavulanicum 
14,1 S R R 

Benzylpenicillini 6,2 I 6 I 

Clarithromycinum 19,5 S 13,5 S 

Erythromycin 10,4 S 11,5 S 

Furazolidonum 7,9 S 6,9 I 

Gentamycinum 16,6 S 11 S 

Levomycetin 9,1 S 7,8 S 

Oxacillin 4 I 5 I 

Sparfloxacinum 14,9 S 12,6 S 

Spiramycin 11,3 I 11,9 S 

Примечание: S ‒ чувствителен, I ‒ умеренно-чувствителен, R ‒ устойчив / Note: S ‒ sensitive, I ‒ moderately sensitive, 

R ‒ resistant 

Анализируя группы антибиотиков и зависи-

мость чувствительности пробиотиков по таблице 2, 

можно выявить, что группа пенициллины (бензил-

пенициллин и оксациллин) показали реакцию в 

умеренно-чувствительной форме у двух исследуе-

мых пробиотиков, антибиотики группы макроли-

дов показали результат антибиотикорезистентно-

сти только с Пробиотиком № 1, а группа 

нитрофураны с Пробиотиком № 2. Микроорга-

низмы комбинированной группы показали устой-

чивость с Пробиотиком № 2.  

Два исследуемых пробиотика показали оди-

наковую умеренную чувствительность на анти-

биотики пенициллинового ряда. Остальные зави-

симости от групп антибиотиков не выявлены. 

Характерным свойством всех антибиотиков яв-

ляется своя мишень действия [6; 7]. Следователь-

но, в случае синергизма антибиотик-пробиотик 

может не только предотвратить случаи дисбакте-

риоза, но и улучшить эффективность подавления 

патогенной и условно-патогенной микрофлоры. 

Данный эффект достигается за счет выработки 

пробиотиком антибиотикоподобных веществ, 

оказывающих влияние на другую мишень дей-

ствия, что имеет большую практическую значи-

мость. В некоторых случаях пробиотические 

штаммы вырабатывают антибиотикоподобные 

вещества, которые, соединяясь с мишенями дей-

ствия патогенных микроорганизмов, блокируют 

их для действия антибактериальных препаратов, 

вследствие чего происходит их антагонизм [8]. 

Данный эффект необходимо изучать дополни-

тельно, для каждого конкретного штамма и ан-

тибиотика. 

Полученные значения интерпретируются по 

чувствительности бактерий к различным видам 

антибактериальных препаратов. Так, резистент-

ные штаммы будут оказывать положительный 

эффект в комплексной терапии при использова-

нии стандартных или повышенных доз антибио-

тика. Умеренно-резистентные будут оказывать 

положительный эффект при использовании ми-

нимальных терапевтических доз или при мест-

ном применении антибактериальных препаратов. 

Однако у чувствительных микроорганизмов не 

будет замечено положительного эффекта даже 

при комплексной терапии ввиду их гибели. Чув-

ствительные пробиотики рекомендуется исполь-

зовать после антибиотикотерапии для восстанов-

ления кишечной микрофлоры [9; 10; 11]. 

 

Заключение 

Таким образом выявлена антибиотикорези-

стентность пробиотиков на основе штаммов  

B. subtilis к определенному ряду антибиотиков.  

Полученные результаты показывают, Пробиотик 



ВЕ С Т Н И К  М АР И Й С К О Г О  Г О С У Д АР С Т В Е Н Н О Г О  У Н И В Е Р С И Т Е Т А  
     СЕРИЯ «СЕЛЬСКОХОЗЯЙСТВЕННЫЕ  НАУКИ. ЭКОНОМИЧЕСКИЕ НАУКИ». Т. 10. № 1. 2024  

В. И. Гурьева и др.   СЕЛЬСКОХОЗЯЙСТВЕННЫЕ НАУКИ 

14 

№ 1 может применяться совместно с антибиоти-

ками бензилпенициллином, оксациллином и 

спирамицином. В связи с обнаружением умерен-

ной чувствительности к группам пенициллинов и 

макролидов, необходимо провести дополнитель-

ные исследования других антибиотиков этих 

групп на выявление устойчивости к ним пробио-

тических штаммов Пробиотика № 1. В осталь-

ных случаях (амоксициллин, кларитромицин, 

эритромицин, фуразолидон, гентамицин, лево-

мицетин, спарфлоксацин) эффективного резуль-

тата при совместном применении не будет 

наблюдаться, но его благотворное применение 

может быть после терапии антибиотиками. 

Пробиотик № 2 устойчив к амоксициллину,  

а значит, может быть успешно применен для 

совместной терапии с антибиотиком. Комплекс-

ная терапия возможна с бензилпенициллином, 

фуразолидоном и оксациллином при определен-

ных условиях (в зависимости от концентрации 

антибиотика), так как результат умеренно-

чувствительный. Необходимо провести дополни-

тельные исследования других антибиотиков групп 

амоксициллина, пенициллина и нитрофуранов на 

выявление устойчивости к ним пробиотического 

штамма Пробиотика № 2. В отношении кларитро-

мицина, эритромицина, гентамицина, левомице-

тина, спарфлоксацина и спирамицина результата 

в комплексной терапии не будет наблюдаться ни 

при каких условиях, но его благотворное приме-

нение может быть после терапии антибиотиками. 

Для более обширного исследования в дальней-

шем планируется рассмотреть (в дополнение к 

данному исследованию) ряд антибиотиков: Це-

фалоспорины (цефотаксим, действующий отно-

сительно Гр- бактерий); Пенициллины (ампени-

циллин, тикарциллин(карбоксипенициллины), 

действующие, в частности, на Гр- бактерии); 

Монобактамы (азтреонам, действующий относи-

тельно Гр- бактерий); Полимиксины (колистин, 

действующий относительно Гр- бактерий); 

Фторхинолы (офлоксацин, действующий относи-

тельно Гр- и Гр+ бактерий). 
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