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На рубеже ХХ-ХХ1 вв. в мире микробов определи
лись и набирают силу неблагоприятные процессы, 
развитие которых прогнозировали ранее И.В. Давы
довский (1956), А.Ф. Билибин (1967), В.А. Кордюм 
(1983) и характеризовали как потенциальную угрозу 
цивилизации от ускорения процесса эволюции мик
роорганизмов под воздействием антропогенного пре
образования среды обитания живых существ [1, 3, 4].

Действительно, в последнее время значимо воз
росла эпидемическая роль условно патогенных мик
робов, на арену возвратились "забытые старые" ин
фекции, причем в клинически измененном виде, а 
главное, появляются новые вирусные и микробные 
патогены, вызывающие тяжелые инфекционные забо
левания, против которых иммунобиологические фак
торы защиты организма человека и существующие в 
арсенале современной медицины лечебно-профилак- 
тические средства оказываются недостаточно эффек
тивными [2, 5, 6].

Поэтому можно полагать, что в условиях глобаль
ного преобразования экосферы происходят события, 
затрагивающие как микро-, так и макроорганизмы и 
сопровождающиеся нарушением закрепленного в 
эволюции равновесия во взаимоотношениях между 
ними. В частности, антропогенное преобразование 
среды обитания обусловило ускорение эволюции 
микробов, причем в данный процесс оказались вовле
ченными как патогенные, так и сапрофитные и сим- 
бионтные виды, а с другой стороны, и исторически 
сформировавшиеся системы гомеостаза организма 
человека, их функции по сохранению иммунобиоло
гического постоянства внутренней среды, обеспече
нию резистентности к развитию дисбиозов, инфекци
онных, соматических, нейро-эндокринных и других 
видов патологии [1-5,10—12].

Основываясь на теории так называемого 
"адаптационного синдрома" Г. Селье (1936), допус
тимо утверждать, что у значительной части популя
ции Н. sapiens в современной преобразующейся среде 
обитания нарастают дезадаптационные нарушения в 
функциях основных систем гомеостаза, ответствен
ных за конкретные его секторы [2,4, 5, 13].

Происходящие в биосфере процессы существенно 
влияют на сложившиеся в медико-биологических 
дисциплинах представления, ибо их последствия не 
"вписываются" в рамки классических концепций эво
люции и роли в ней микробов среды, оцениваемой 
односторонне -  преимущественно негативно. Поэто
му сегодня является актуальным изучение роли са
профитных микробов окружающей среды, равно как и 
симбионтов, в историческом формировании систем
ных взаимоотношений микро- и макроорганизмов, 
развитии систем й функций гомеостаза организма 
человека и животных, условиях возникновения пато
генов.

На необходимость такого рода исследований ука
зывал еще И.В. Давыдовский: "Чтобы предупреждать 
болезни необходимо знать закономерности их разви
тия, а эти закономерности уходят не только в глубину 
индивидуальной жизни, но и в глубь веков, в историю 
развития человечества" [3].

К аналогичному заключению в наши дни пришли 
академик РАМН Н.И. Нисевич и соавт., указывающие 
на потребность переосмысления вопросов микро- и 
макроэкологии, коэволюции в историческом прошлом 
и в условиях современной урбанизации экосферы.

Согласно вышесказанному, решение актуальной 
задачи по совершенствованию лечебно-профилакти- 
ческих мер в условиях усложнившейся эпидемиоло
гической обстановки, роста заболеваемости населения 
РФ обусловливает потребность изучения в историче
ской ретроспективе порядка и особенностей форми
рования взаимоотношений организма человека с ми
ром микробов, как древним облигатным биотическим 
фактором среды обитания, принимавшим непосред
ственное участие в развитии с начальных этапов эво
люции систем и функций гомеостаза его предков и 
испытывающим на этапе современных преобразова
ний экосферы определенные подвижки, в том числе и 
негативные по своей сути, для адекватной коррекции 
изменений иммуностимулирующего действия со сто
роны экзогенных сапрофитов среды и эндогенных 
(симбионтных) микробов [2-6, 15].

Не вызывает сомнений, что современные различия 
во взаимоотношениях человека с миром микробов, 
представленным сапрофитами, симбионтами и пато
генами, возникли в глубоком прошлом в результате 
адаптаций и коадаптаций и материальны по своей 
природе (табл.1). В их основе лежат значимые отли
чия, с одной стороны, в морфологии и физиологии 
бактерий и биохимических характеристиках содер
жащихся в них и экскретируемых наружу физиологи
чески активных микробных субстанций, а с другой 
стороны, в содержании вызываемых ими в организме 
иммунобиологических реакций и степени вовлечен
ности в эти процессы остальных, помимо иммунной, 
систем гомеостаза.

Эта связь развилась из-за многочисленности и 
распространенности микробов как одних из наиболее 
древних, наряду с водорослями, эволюционирующих 
миллионы лет существ, влияние чуждой информации 
которых в виде ДНК, РНК, антигенных и неантиген
ных (прежде всего, полисахаридных) субстанций, 
синтезированных по инородным программам [7], слу
жило конструктивным фактором (микробным факто



ром среды - МФС) в развитии и совершенствовании 
базиса клеточных и гуморальных реакций иммунной 
системы, ответственной за генетическое и антигенное 
постоянство внутренней среды, а вместе с другими 
системами гомеостаза - и за различные аспекты ее 
биохимического равновесия [4, 7, 8].

По мере эволюции бактерий от первичной сапро- 
фитности к симбионтам и патогенам дополнительно к 
базисным "средствам" антимикробной защиты разви
вались новые структуры, функции и реакции, сово
купная деятельность которых обеспечивала решение 
изначальной задачи иммунитета по сохранению ау
тентичности макроорганизма и антигенного постоян

ства его внутренней среды в условиях изменившегося 
(изменяющегося) микробного окружения.

Ускорение хода эволюции микроорганизмов, эпи
демические последствия которого остаются непред
сказуемыми, сопровождается определенными измене
ниями (по спектру и количеству антигенно
информационных структур) иммуностимулирующего 
и иммунорегуляторного влияния сапрофитов и сим
бионтов, обусловливает потребность выбора и обос
нования согласно механизму их фармакологического 
действия эффективных и безопасных иммунокорри
гирующих средств (адаптогенов) для восполнения 
недостаточности подобного влияния на современном 
этапе [4, 9].

Таблица 1
Обобщенные материалы исторической реконструкции возможных изменений свойств микробов 

в эволюции и их влияния на характер системных отношений с организмом предков человека 
и его иммунобиологических реакций

Характеристики эволюции микробов и се влияния на взаимодействие с макроорганизмом
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Тип взаи
моотноше
ний в сис

теме

Изменения им
мунологической 

"отчужденно
сти" микроба и 
его субстанций 

организму1

но
Sю

О

Приобретение 
"факторов симби- 
онтности" - спо
собности2 колони
зировать слизи
стые и существо
вать в "поле" дей
ствия ащитных 
биотических фак- 
торов организма

Полезные - 
образовал
ся специа- 
лизирван- 
ный сим- 
бионтный 
вид

Полезные - орга
низм приобрел эн
догенный "авто
номный", контро
лируемый иммуни
тетом источник 
регуляции функций 
гомеостаза (имму
номодулятор)

Высокая
"Симби
онт - хо

зяин"
Снижение

1
•в-0
1

а

Дальнейшее при
способление к 
существованию в 
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Примечания. 1. Иммунобиологическая (эволюционная) "отчужденность" реакциям систем гомеостаза.
2. Так называемых факторов симбионтности (адпезявности, образования молочной кислоты и т.п.).
3. Так называемых факторов патогенности (антифагоцитарной, лецитиназной и других видов активности).
4. "Полезный" - с точки зрения сохранения биологического разнообразия Жизни, ибо данная ветвь эволюции не стала тупиковой.
5. Образование патогенов посредством модификации структурно-функциональных свойств древних сапрофитов, "освоенных 
организмом предков на ранних этапах эволюции, приводит к частичной деградации данного состояния.



Указанным задачам отвечают многие иммуности
мулирующие препараты, однако с учетом конструк
тивной роли МФС в формировании и совершенство
вании структур и функций систем гомеостаза, прежде 
всего иммунной системы, наиболее физиологичными, 
на наш взгляд, представляются пробиотики (эубиоти- 
ки) - медицинские иммунобиологические препараты 
на основе симбионтов и сапрофитов среды, в частно
сти, непатогенных бацилл [14], которые в естествен
ных условиях выполняют совместно с другими бакте
риями положительную (иммуностимулирующую) 
роль в онтогенезе человека, равно как и других мле
копитающих [5, 14].

Для адекватного, согласно конкретным ситуациям, 
выбора наиболее эффективных и безопасных пробио
тиков предложен обобщенный критерий оценки им
мунобиологической (эволюционной) "отчужденно
сти" микробов и их биополимеров организму челове
ка (животных), принятый для сравнительной оценки 
степени, характера и направления взаимоприспособ- 
ления в эволюции и коэволюции бактерий и макроор
ганизмов, реализованого через развитие факторов 
симбионтности и/или патогенности и иммунобиоло
гических защитно-регуляторных реакций систем го
меостаза, соответственно [5, 9].

Таким образом, концепция МФС позволяет на эта
пе современных преобразований экосферы и эпиде
миологически сложных условий, наличию определен
ных изменений в организме человека осуществлять 
целенаправленный выбор и рациональное использо
вание эффективных и безопасных иммуннокорректо- 
ров (адаптогенов), каковыми и являются пробиотики.

В этой связи следует сказать, что в настоящее вре
мя выпускаемые в стране пробиотики используются в 
основном для регулирования функций желудочно- 
кишечного тракта, а препараты для наружного при
менения отсутствуют.

Одним из наиболее эффективных препаратов для 
этой цели можно считать разработанный в Центре 
НИИ Микробиологии МО РФ новый высокоэффек
тивный пробиотик “Субтилакт”, экспериментальный 
образец которого успешно прошел доклинические 
испытания на кафедре фармакологии УГМА.

С другой стороны, такие гелевые препараты как 
эфтидерм, тизоль, кремнийорганические и кремний- 
титановые соединения обладают способностями хо
рошо проникать через слизистые оболочки и кожу, 
ускорять в ней репаративные процессы, уменьшать 
явления отечности, инфильтрации, индурации и т.д.

В ходе проведенных экспериментальных исследо
ваний было установлено, что в процессе совместного 
выращивания культур штаммов В. Subtilis 3 и L. Plan- 
tarum 8Р-АЗ на плотных питательных средах эти 
культуры штаммов не оказывают друг на друга анта
гонистического воздействия и могут служить компо
нентами для создания комплексного препарата. Ис
пользование данных культур в составе комплексного 
препарата обеспечивает стабильность такого сочета
ния штаммов. Важно отметить, что штаммы В. Sub
tilis 3 и L. Plantarum 8Р-АЗ могут служить стабильным 
материалом для получения экспериментального пре
парата, так как они сохраняют жизнеспособность и 
активность при лиофильном высушивании и в про
цессе длительного хранения (не менее двух лет).

Дальнейшие исследования были посвящены изу
чению выживаемости клеток штаммов В. Subtilis 3 и 
L. Plantarum 8Р-АЗ в составе комплексного препарата 
при хранении и определении антагонистической ак
тивности гелевых комбинаций на тест-культуры таких 
штаммов, как: S. sonnei 659, S. typhimurium 11, S. 
aureus 209 и С. albicans 690, результаты которых при
ведены в табл.2.

Таблица 2
Сравнительная оценка антагонистической активности и жизнедеятельности 
В. Subtilis 3 и L. Plantarum 8Р-АЗ в составе Эфтидерма, Тизоля, Кремнезоля

Концентрация клеток после хранения, кл.см
Вас. Subtilis

Доза
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ходная) 
кон- 

троль

1 мес. 6 мес.

Lac. Plantarum
0 (ис

ходная) 
кон- 

троль

1 мес. 6 мес.

Оценка антагонистической активности В. 
Subtilis 3 и L. Plantarum 8Р-АЗ в составе геля

0 (ис
ходная) 

кон- 
троль

1 мес. 3 мес. 6 мес.

total total total total
10 total total total total

100 total total total total
Контроль total total total total

total total total total
10 total total total total
100 total total total total

~T—  
1 §

i u  *__

Контроль total total total total
1

total total total total
10
100

Контроль

total
total
total

total
total
total

total
total
total

total
total
total

Примечание:
+ - 20% концентрация клеток после хранения от исходного количества / подавление зон роста 20% тест-культур; 
total -  полное подавление зон роста всех тест-культур.



Согласно нижеприведенным данным, наиболее 
перспективными для создания гелевой формы Субти- 
лакта являются Эфтидерм, Тизоль, кремнезоль, так 
как концентрация штаммов-компонентов в указанных 
биогелях при хранении не снижалась. Также эти ком
бинации свидетельствуют о высокой антагонистиче
ской активности в отношении стафилококков и кан- 
дид, являющихся возбудителями инфекционных забо
леваний кожи. Отмечена зависимость жизнеспособ
ности штаммов-компонентов препарата и величины 
зоны подавления роста тест-культр от дозировки Суб- 
тилакта.

Следующим этапом экспериментальных исследо
ваний было изучение действия пробиотика Субтилакт 
на некоторые показатели неспецифической рези
стентности организма, результаты которых показы
вают, что культуры штаммов Bacillus Subtilis 3 и Lac- 
tobacterium Plantarum 8P-A3, являющихся компонен
тами комплексного препарата Субтилакт, оказывают 
положительное (позитивное) влияние на иммунную 
систему организма, повышая его неспецифическую 
резистентность. При изучении динамики изменения 
показателей некоторых неспецифических клеточных 
и гуморальных факторов иммунитета при применении 
Lactobacterium Plantar um 8Р-АЗ и Bacillus S ubtilis 3 
была выявлена более выраженная активность перито
неальных макрофагов под действием лактобактерий. 
Уровень лизоцимной активности и общей бактери
цидной активности сыворотки крови был одинаковый 
как при использовании бацилл, так и лактобацилл.

Результаты выполненных экспериментальных ис
следований свидетельствует о перспективности ис
следований иммуностимулирующего действия про
биотических препаратов и возможности их использо
вания для профилактики и лечения инфекционных 
заболеваний.

Поэтому использование этих основ совместно с 
пробиотиками, по нашему мнению, может быть эф
фективным направлением разработки новых форм 
медицинских пробиотических препаратов.

Таким образом, учитывая существенно более вы
сокую биологическую активность Субтилакта, в срав
нении с существующими пробиотиками, такими как: 
Колибактерин, Бифидумбактерин, Бифидумбактерин- 
форте, Лактобактерин, Бификол, Бификол-форте, 
Ацилакт, Бифилонг, Биоспорин, Споробактерин, 
Аципол, Бифацид, Бифилин, Бифилин 3, Энтероби- 
фидум, а также крайне незначительное число публи
каций в доступной нам литературе об использовании 
пробиотиков для наружного применения, задача соз
дания новых лекарственных форм пробиотика Субти
лакта с использованием современных гелевых основ 
для лечения воспалительных, травматических и дру
гих поражений кожи представляется актуальной и 
целесообразной.
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