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Представлені результати вивчення мікробіологічної активності фракцій жовчі тварин. Виявлена ви-

ражена антимікробна активність ліпофільного комплексу жовчі по відношенню до Candida аlbicans. Наяв-

ність та спектр антимікробної активності водного залишку методом «тест-об’єктів» показали як бак-

теріостатичний, так і бактеріоцидний ефекти при терміні експозиції 20 хв.
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ВСТУП
На сучасному етапі втручання людей у навколиш-

нє середовище стало носити особливо інтенсивний 

і, як правило, негативний характер. Масоване забруд-

нення навколишнього середовища під дією техно-

генного пресингу призвело до дуже серйозних змін 

природних біоценозів на всіх рівнях, в тому числі мік-

робіоценозів як людини, так і тварин.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Як джерела сировини для мікробіологічного скри-

нінгу використовували комплекси, отримані з жовчі 

великої рогатої худоби (ЖBt), свиней (ЖSs) і курей 

(ЖGg). Як препарат порівняння використовували жовч 

медичну консервовану [1-3]. Для дослідження вико-

ристовували 5 тест-культур мікроорганізмів: рефе-

ренс-штами бактерій – Staphylococcus aureus АТСС 25293, 

Escherichia coli АТСС 25922, Pseudomonas аeruginosa 

АТСС 25853, Bacillus subtilis АТСС 6633, Candida аlbi-

cans CCM 885-653. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Дослідження антимікробної активності ліпофіль-

ного комплексу (ЛК) жовчі проводили по відношен-

ню до ряду культур мікроорганізмів, для чого наваж-

ку ЛК жовчі розчиняли у ДМСО до створення кон-

центрацій 1 % і 0,1 %.

Використовували методи серійних розведень у 

щільному поживному середовищі, метод «тест-об’єк-

тів» та метод «колодязів» або «лунок».

Метод серійних розведень у щільному поживно-

му середовищі дає можливість визначити мінімаль-

ну концентрацію розчину (МПК), пригнічуючи ріст 

певного штаму збудника, який полягає в приготу-

ванні ряду послідовних розведень ЛК (1 % і 0,1 %) у 

поживному середовищі з внесенням в усі розведен-

ня досліджуваної культури. Пригнічення зростання 

мікробів певною концентрацією ЛК у поживному се-

редовищі показує ступінь чутливості мікроорганізму. 

На чашці Петрі зі щільним поживним середовищем 

визначається чутливість великої кількості штамів. 

Перед постановкою досліду м’ясопептонний агар 

розплавляли на водяній бані і охолоджували до 50-

60°С. 

Для постановки досліду в чашках Петрі брали 

1 об’єм, що містить певне розведення субстанції ЛК 

і 9 об’ємів розплавленого і охолодженого м’ясопептон-

ного агару, ретельно перемішували у пробірках і ви-

ливали у чашку Петрі. У контрольну пробірку з м’я-

сопептонним агаром замість розчину препарату вно-

сять 1 об’єм стерильної очищеної води. Приготовлені 

таким чином чашки Петрі, кожна з яких містить пев-

ну концентрацію препарату, ділили на сектори, на 

кожен з яких засівали випробуваний штам. Посів ро-

били бактеріальною петлею. Посіви бактерій інку-

бували в термостаті при 37°С протягом 18-24 годин, 

дріжджоподібного гриба Candida аlbicans – протягом 

24-48 годин, після чого розраховували результати. 

Показником рівня антимікробної активності до-

сліджуваних субстанцій ЛК слугувала МПК. За МПК 

препарату для даного штаму приймають ту, при якій 

відсутні ознаки росту мікробної культури на поверх-

ні поживного агару. Результати дослідження анти-

мікробної активності представлені в табл. 1. 

Як видно з даних табл. 1, ЛК виявляє широкий 

спектр антимікробної активності по відношенню до 

Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas аeru-

ginosa, Bacillus subtilis. Особливий науковий інтерес 

викликає виражена дія ЛК жовчі по відношенню до 

Candida аlbicans. © Стремоухов В. В., 2013
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Антимікробну активність ЛК визначали мето-

дом «колодязів». Для цього методу використовува-

ли ЛК у нативному стані без розведень. Як препарат 

порівняння використовували препарат «Жовч ме-

дична консервована» (ЖМК).

Метод «колодязів» заснований на дифузії дослі-

джуваних препаратів в агаризоване поживне середо-

вище. Чашки Петрі встановлювали на горизонталь-

ну поверхню, наливали 10 мл незараженого, так зва-

ного «голодного» агару. Після застигання шару на ньо-

го поміщали стерильні циліндри з нержавіючої ста-

лі (висота 10 мм, внутрішній діаметр 6 мм) і залива-

ли їх «зараженим» агаром об’ємом 15 мл. Для цього 

розтоплений і охолоджений агар додали до агаро-

вих змивів добової культури. Густину суспензії ви-

значали за стандартом каламутності № 5 з наступ-

ним розведенням до 500 тис. мікробних тіл у 1 мл.

Після застигання другого шару агару циліндри 

виймали, до лунок, що утворилися, вносили дослі-

джувані субстанції ЛК по 0,3±0,05 мл. В одній чашці 

Петрі випробовували активність 3 експерименталь-

них зразків і контролю. Антимікробну активність 

кожного зразка вивчали у трикратному повторенні 

дослідів. Посіви тест-культур бактерій витримували 

у термостаті при 37°C протягом 18-24 годин, Candida 

аlbicans – протягом 24-48 годин. Після чого розрахо-

вували результати. 

Вимірювали зони затримки росту тест-мікроба, 

виразно проявлених навколо лунок. Якщо випробу-

вана мікробна флора чутлива до однієї з субстанції 

ЛК, навколо відповідного диска утворювалася зона 

затримки росту, яка корелювала з активністю ЛК. 

Діаметри зон затримки росту мікробів навколо дис-

ків вимірювали, долучаючи діаметр самих дисків, за 

допомогою лінійки з точністю до 1 мм. Поодинокі 

колонії або тонка плівка зростання всередині зони 

затримки росту не враховуються. Відсутність зони 

затримки росту мікроба навколо диска свідчить про 

те, що випробуваний штам нечутливий до даного 

комплексу. Результати середньостатистичного до-

слідження представлені в табл. 2.

При зоні затримки росту мікроба діаметром до 

10 мм результат розцінювався як відсутність анти-

мікробної активності. Зона затримки росту мікроба 

більше 10 мм вказувала на наявність антимікробної 

активності. Чим більше зона затримки росту, тим вища 

чутливість мікроорганізмів до досліджуваної субстан-

ції. Високочутливими до даної субстанції (препара-

ту) вважають мікроорганізми, які при його дії дають 

зони затримки росту, що перевищують 25 мм, чут-

ливими – 15-25 мм, малочутливими – 11-15 мм. 

Отримані результати показали помірну антимік-

робну активність досліджуваних ЛК і препарату по-

рівняння (ЖМК). Нижчий за теоретично очікуваний 

рівень антимікробної активності ЛК жовчі може бути 

пояснений їх слабкою здатністю дифузії в агар у зв’яз-

ку з їх густиною, в’язкою консистенцією та значним 

вмістом жирних кислот: 1,5 % – в ЛК жовчі ВРХ, 1,25 % – 

в ЛК жовчі свиней, 1,70 % – в ЛК жовчі курей.

При аналізі результатів треба враховувати, що 

до препарату порівняння (жовч медична консерво-

вана) додані антисептики: формалін у концентрації 

0,01 %, фурацилін у спирті – 0,99 % та 9,9 % спирту, 

що у загальному процентному відношенні стано-

вить 12 %. 

Отримані нами експериментальні зразки являють 

собою композицію із суми жовчних кислот, окремих 

жирних кислот і мікроелементів. Таким чином, ви-

явлена у них антимікробна активність обумовлена 

тільки їхнім складом без додавання антисептиків та 

консервантів.

Для дослідження антимікробної активності глі-

копротеїнового комплексу (ГПК) та водного залиш-

ку (ВЗ) жовчі у концентраціях 1 % і 0,1 % також вико-

ристовували метод серійних розведень у щільному 

поживному середовищі. Кінцеве розведення ВЗ з ЖBt 

Таблиця 1

МПК ДОСЛІДЖУВАНИХ ЛК РІЗНИХ ВИДІВ ЖОВЧІ �%�

Препарат
Тест-культури мікроорганізмів

S.aureus E.coli P.aeruginosa B.subtilis C.albicans

ЛК ЖBt 0,1 1 0,1 0,1 0,1

ЛК ЖSs 1 1 0,1 0,1 0,1

ЛК ЖGg 1 1 0,1 0,1 0,1

Таблиця 2

АНТИМІКРОБНА АКТИВНІСТЬ ЛК МЕТОДОМ ¡ЛУНОК¢

Препарат
Діаметр зон затримки росту тест-культур мікроорганізмів, мм

S.aureus E.coli P.aeruginosa B.subtilis C.albicans

ЛК ЖBt 15,2±0,55 0 0 14,2±0,55 0

ЛК ЖSs 13,2±0,55 0 0 13,8±0,55 0

ЛК ЖGg 15,8±0,68 0 0 14,3±0,68 0

ЖМК 13,6±0,68 12,6±0,68 0 13,8±0,55 0
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у співвідношенні до розчинника складало 1:20. Ре-

зультати дослідження антимікробної активності ВЗ 

представлені в табл. 3. 

Результати досліджень показали відсутність ан-

тимікробної активності у ГПК жовчі у досліджених 

концентраціях. Отримані дані можуть бути поясне-

ні присутністю значного вмісту водорозчинного крох-

малю (до 80 %), що використовується при отриман-

ні даної серії фракцій. 

Для ВЗ ЖBt виявлено антибактеріальну актив-

ність відносно Staphylococcus aureus і Candida аlbicans 

у розведенні препарату 1:20. Антимікробний ефект 

цієї субстанції щодо інших використаних тест-куль-

тур можливо нівельований її великим розведенням, 

що обумовлено методичними особливостями засто-

сованого методу. Для визначення антимікробної ак-

тивності ВЗ ЖBt нами було використано метод «тест-

об’єктів», який застосовують для визначення анти-

мікробної дії дезінфектантів і антисептиків зовніш-

нього застосування.

Для цього методу приготування бактеріальних 

тестів здійснювали у такий спосіб: випрана біла бавов-

няна тканина оброблялась спиртом протягом 30 хв. 

Тканину, знезаражену таким чином, прополіскували, 

сушили, прасували, розрізали на правильні прямо-

кутники по 10×5 мм, укладали по 20-30 шт. у чашки 

Петрі та стерилізували. Тести заражали 500-мільйон-

ною мікробною суспензією, для чого використовували 

змиви однодобових агарових референс-штамів 5 тест-

культур бактерій. Стерильні шматочки тканини за-

нурювали у мікробну суспензію на 20-25 хв, після чого 

витягували стерильним пінцетом, просушували між 

листами стерильного фільтрованого паперу, витри-

мували 15-20 хв у термостаті при температурі 36-37°С. 

Тести поміщали у пробірки, в які попередньо було 

внесено по 5 мл досліджуваних субстанцій, і витри-

мували від 20 хв до 1 год, висіваючи через кожні 20 хв. 

Виймаючи тест-об’єкти у відповідний термін (через 

20, 40 і 60 хв), їх двічі промивали у стерильній воді, 

занурюючи у пробірку з поживним бульйоном і ста-

вили на 6-8 днів. Помутнілий бульйон висівали на 

поживний агар для ідентифікації культури. Для кож-

ної експозиції використовували по 3 тести. Як конт-

роль життєздатності тест-культур використовували 

«заражені» батистові тести, не оброблені досліджу-

ваним ВЗ. Наявність та спектр антимікробної актив-

ності ВЗ ЖBt методом «тест-об’єктів» показали як бак-

теріостатичний, так і бактеріоцидний ефекти. Отри-

мані дані представлені у табл. 4.

На різних термінах експозиції заражених батис-

тових тестів ВЗ ЖBt показали затримку росту тест-

культур мікроорганізмів, тобто мікробостатичний 

ефект. При цьому затримка росту Pseudomonas aeru-

ginosa зафіксована на всіх часових термінах, почи-

наючи з 20-хвилинної експозиції. При подальшому 

висіві вмісту пробірок з ВЗ і тест-об’єктами спосте-

рігався ріст мікроорганізмів, що свідчило про відсут-

ність передбачуваного мікробоцидного ефекту. Проте 

на 40 хв експозиції спостерігався виражений мікро-

боцидний ефект по відношенню до п’яти штамів мі-

кроорганізмів.

Антимікробну активність ВЗ ЖBt підтверджува-

ли також методом «лунок». Для цього методу вико-

ристовували ВЗ у нативному стані без розведень. Ви-

користовували референс-штами 5 тест-культур мік-

роорганізмів. 

Як препарат-референт використовували препа-

рат «Жовч медична консервована». Умови досліджен-

ня були аналогічними дослідженню ЛК ЖBt, свиней 

та курей. В результаті було виявлено різний ступінь 

активності по відношенню до штамів мікроорганіз-

мів (табл. 5).

Таблиця 3

АНТИМІКРОБНА АКТИВНІСТЬ ГПК І ВЗ ЖОВЧІ РІЗНИХ ВИДІВ

Препарат
Концентрація, 

%

Тест-культури мікроорганізмів

S.aureus E.coli P.aeruginosa B.subtilis C.albicans

ГПК ЖBt
1 + + + + +

0,1 + + + + +

ГПК ЖSs
1 + + + + +

0,1 + + + + +

ГПК ЖGg
1 + + + + +

0,1 + + + + +

ВЗ ЖBt 1:20 – + + + –

Примітка. + зростання тест-культури мікроорганізму; – відсутність росту тест-культури мікроорганізму.

Таблиця 4

АНТИМІКРОБНИЙ ЕФЕКТ ВЗ ЖBt

Тест-культури

мікроорганізмів

Контроль

культур

Час експозиції тест-об’єкта 

у фракції, хв

20 40 60

S.aureus + + – –

E.coli + + – –

P.aeruginosa + – – –

B.subtilis + + – –

C.albicans + + – –

Примітка. – мікробостатичний ефект фракції; + зростання 

тест-культури мікроорганізму.



[57]

УКРАЇНСЬКИЙ БІОФАРМАЦЕВТИЧНИЙ ЖУРНАЛ, № 6(29) 2013

Як видно з табл. 5, середній ступінь чутливості 

лежить в межах від 15 до 17 мм по відношенню до 

Staphylococcus aureus, Pseudomonas аeruginosa та Ba-

cillus subtilis. ВЗ ЖBt проявляла менший ступінь ак-

тивності – від 13 до 16 мм по відношенню до Esche-

richia coli та Candida аlbicans.

Потрібно відмітити, що препарат-референт «Жовч 

медична консервована» має у своєму складі консер-

ванти, які збільшують її активність по відношенню 

до Staphylococcus aureus, Escherichia coli та Bacillus 

subtilis.

ВИСНОВКИ
Таким чином, для отриманих ЛК, ГПК та ВЗ різ-

них видів жовчі виявлені антимікробні властивості, 

що створює перспективу для розробки комплексних 

препаратів широкого спектра фармакологічної дії з 

антимікробними властивостями на їх основі.
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Таблиця 5

АНТИМІКРОБНА АКТИВНІСТЬ ВЗ ЖBt МЕТОДОМ ¡ЛУНОК¢

Препарат
Діаметр зон затримки росту тест-культур мікроорганізмів, мм

S.aureus E.coli P.aeruginosa B.subtilis C.albicans

ВЗ ЖBt  16,6±0,68 14,6±0,68 0 16,6±0,68 13,8±0,55

ЖМК 13,6±0,68 12,6±0,68 0 13,8±0,55 0
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В статье представлены результаты изучения микробиологической активности фракций жел-

чи животных. Выявлена выраженная антимикробная активность липофильного комплекса 

желчи по отношению к Candida аlbicans. Наличие и спектр антимикробной активности водно-

го остатка методом «тест-объектов» показали как бактериостатический, так и бактериоцид-

ный эффекты при сроке экспозиции 20 мин.

Ключевые слова: желчь животных; липофильный комплекс; гликопротеиды; антимикроб-

ная активность; микробиологический скрининг

UDC 615.362.357:615.324:615.33
A. A. Stremoukhov
MICROBIOLOGICAL SCREENING COMPLEXES OF DIFFERENT TYPES OF GALL

This article presents the results of the study of microbial activity fractions bile animals. A substan-
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