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Робота присвячена дослідженню здатності без-
клітинних екстрактів з культур Вifidobacterium bifi-
dum 1 і Lactobacillus reuteri DSM 17938 впливати на 
показники вродженого імунітету in vivo на моделі 
генералізованого інфекційного процесу у мишей. 
Безклітинні екстракти були отримані шляхом куль-
тивування пробіотиків у власних дезінтегратах і 
містили їх структурні компоненти та метаболіти.  

Дослідження проводили із залученням мишей 
лінії CBA обох статей, віком 2 місяці, вагою 19-
,0±2,0 г. Дослідні безклітинні екстракти вводили 
інтраперитонеально в дозах 1000, 100 та 10 мкг в 
0,2 мл стерильного фізіологічного розчину впро-
довж трьох діб. Після ініціації летального генералі-
зованого інфекційного процесу інтраперитонеаль-
ним введенням 0,5 мл суспензії Escherichia coli 
AТСС 25922 (3×108 КУО/мл) спостереження за клі-
нічним перебігом захворювання і реєстрацію кіль-
кості загиблих тварин здійснювали протягом 10 діб. 
Після введення зазначеної інфікуючої дози відсо-
ток тварин, які загинули впродовж 36 годин, склав 
90,9%. Попереднє введення Вifidobacterium bifi-
dum 1 і Lactobacillus reuteri DSM 17938 забезпечу-
вало більш ніж 60% виживання тварин.  

Сублетальний генералізований інфекційний 
процес викликали інтраперитонеальним введен-
ням 0,5 мл суспензії Escherichia coli AТСС 25922 
(3×104 КУО/мл), яка забезпечувала загибель 30% 
тварин. На 2-у, 7-у і 14-у добу здійснювали забір 
крові і досліджували фагоцитарну активність нейт-
рофілів. Інфекційний процес характеризувався 
значним зниженням поглинальної здатності нейт-
рофілів. Застосування Вifidobacterium bifidum 1 і 
Lactobacillus reuteri DSM 17938 призводило до зна-
чного підвищення фагоцитарного індексу нейтро-
філів. Найменше зниження фагоцитарного індексу 
нейтрофілів на 7-у добу спостерігалося після вве-
дення безклітинних екстрактів в дозі 100 мкг.  

Результати дослідження свідчать про здатність 
безклітинних екстрактів значно впливати на показ-
ники вродженого імунітету та відкривають перспек-

тиви їх застосування як імуномодуляторів в ком-
плексній терапії інфекційних захворювань, засобів 
неспецифічної профілактики рецидивів і зниження 
ризику хронізації інфекційного процесу. 

Ключові слова: безклітинні екстракти, вро-
джений імунітет, інфекційний процес, фагоцитарна 
активність нейтрофілів, Escherichia coli. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дослідження є фрагментом 
НДР лабораторії профілактики краплинних інфек-
цій ДУ «ІМІ НАМН» «Мікробіологічна характеристи-
ка нових структурно-метаболітних комплексів лак-
то- та біфідопробіотиків», № державної реєстрації 
 0119U100686. 

Вступ. Імунна система здійснює захист від па-
тогенів, які потенційно здатні викликати інфекційні 
захворювання. Провідну роль у забезпеченні функ-
ціонування вродженої імунної системи, яка першою 
контактує з патогеном, відіграють сегментоядерні 
нейтрофіли. Саме сегментоядерні нейтрофіли опо-
середковують імунні реакції, що є вирішальними 
при мікробних інфекціях. Зокрема, антибактеріаль-
на функція нейтрофілів реалізується процесом 
фагоцитозу, якому передує серія складних подій: їх 
адгезії до ендотеліоцитів, трансендотеліального 
проникнення, міграції та опсонізації бактерій. Пору-
шення їх функції або виснаження кількісного резер-
ву через імунодефіцит служить патогенетичним 
підґрунтям виникнення рецидивів бактеріальних 
інфекцій.  

У цьому ракурсі дані клітини виступають важ-
ливим та пріоритетним таргетом на шляху дослі-
дження імунотропних властивостей новостворених 
фармакологічних засобів. У разі виявлення таких 
ефектів, як підвищення поглинальної здатності 
фагоцитів, сприяння завершеності фагоцитозу сти-
муляцією синтезу реактивних форм кисню (РФК) та 
інших молекулярних факторів антибактеріальної 
програми нейтрофілів, новостворені лікувальні 
засоби будуть мати пріоритет для подальших  
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досліджень. Зазначені властивості дуже вигідно 
акомпанують протимікробній терапії, знижують ри-
зик хронізації інфекційного процесу та/або зменшу-
ють частоту її рецидивів. 

У даному аспекті представляють інтерес потен-
ційно імунотропні похідні бактерій пробіотичних 
штамів. Серія досліджень демонструє роль бакте-
ріальної складової мікробіому кишечника в форму-
ванні та підтримці архітектури та функції вродже-
ного й адаптивного видів імунітету [1, 2, 3, 4]. 

Показано, що представники родів Lactobacillus 
та Bifidobacterium беруть участь у активації синтезу 
лізоциму, компонентів комплементу, пропердину, в 
активації фагоцитозу та стимуляції синтезу секре-
торного імуноглобуліну А (sIgA), модуляції секреції 
цитокінів та медіаторів запалення (зниження про-
дукції C-реактивного білка, IL-6 тощо) [5]. Показа-
но, що Lactobacillus rhamnosus GG (LGG) мають 
здатність модулювати секрецію цитокінів, зокрема, 
IL-6, IL-10, IL-12, TNF-α, TGF-β, здійснюючи регуля-
цію про- та антизапальних системних та місцевих 
імунних реакцій. Відомо, що локальне порушення 
мікробіому призводять до системних запальних 
процесів внаслідок стимуляції активації шляху NF-
κB [6]. В свою чергу, здатність пробіотичних штамів 
до модуляції синтезу цитокінів, як регуляторної 
ланки, дозволяють використовувати пробіотико-
вмісні препарати в терапії як локальних, так і сис-
темних запальних процесів в гастроентерології, 
нефрології, гінекології тощо [7, 8]. Під дією LGG 
відбувається також опосередкована індукція про-
дукції sIgA шляхом стимуляції синтезу IFN-γ моно-
нуклеарами периферичної крові, який в свою чер-
гу, посилює захоплення антигенів в пеєрових бля-
шках, що є скупченнями, зокрема, плазматичних 
імуноглобулін-продукуючих клітин. Відомо, що ко-
рисні ефекти пробіотичних мікроорганізмів реалізу-
ються завдяки біологічній активності їх структурних 
компонентів та метаболітів [9]. Різний хімічний 
склад структурних компонентів та варіабельність 
спектрів метаболітів лежить в основі штамоспеци-
фічності біологічних ефектів пробіотичних бактерій. 

Мета роботи – дослідити здатність безклітин-
них екстрактів з культур Вifidobacterium bifidum 1 і 
Lactobacillus reuteri DSM 17938 впливати на показ-
ники вродженого імунітету in vivo на моделі генера-
лізованого інфекційного процесу у мишей. 

Матеріал та методи дослідження. Експери-
менти з використанням лабораторних тварин  
проводили у відповідності до Закону України  
«Про захист тварин від жорстокого поводження» 
(№ 3447–IV від 21.02.2006 р.) із дотриманням ви-
мог Комітету з біоетики Інституту, узгоджених із 
положенням «Європейської конвенції захисту хре-
бетних тварин, які використовуються в експеримен-

тальних та інших наукових цілях» (Страсбург, 1986). 
Дослідження проводили із залученням мишей лінії 
CBA обох статей, віком 2 місяці, вагою 19,0±2,0 г. 
Тварини дослідних та контрольних груп отримували 
стандартну дієту і утримувались в умовах віварію, 
встановлених нормативними документами.  

Безклітинні екстракти (БКЕ) – біотехнологічні 
продукти, що містять похідні (структурні компонен-
ти та метаболіти) пробіотичних бактерій Bifidobac-
terium bifidum 1 і Lactobacillus reuteri DSM 17938, 
були отримані шляхом культивування пробіотиків у 
власних дезінтегратах і подальшого видалення 
клітин та клітинного дебрісу центрифугуванням і 
фільтруванням. Методика одержання БКЕ описана 
раніше [10]. Досліджували імунотропні властивості 
двох видів екстрактів: БКЕВb – з культури B. bifi-
dum, що культивувалася у дезінтеграті B. bifidum; 
БКЕLr - з культури L. reuteri, що культивувалася у 
дезінтеграті L. reuteri. Застосування БКЕ здійсню-
вали в однаковий час. Враховуючи те, що LD50 для 
БКЕ пробіотичних штамів бактерій не встановлена 
та відсутні дані щодо їх терапевтичної дози, були 
застосовані рекомендовані дози 1000 мкг, 100 мкг 
та 10 мкг на мишу [11].  

Оцінка впливу БКЕ на неспецифічну резистен-
тність організму in vivo. Вплив БКЕ на неспецифі-
чну резистентність організму досліджували на мо-
делі летального генералізованого інфекційного 
процесу у мишей. 44 тварини, які були задіяні в 
експерименті, були поділені на 4 групи: 2 дослідні і 
2 контрольні (позитивна і негативна), по 11 тварин 
у кожній. Для оцінки здатності стимулювати клітини 
вродженого імунітету тваринам дослідних груп ін-
траперитонеально вводили БКЕ в дозах 1000, 100 
та 10 мкг в 0,2 мл стерильного фізіологічного роз-
чину протягом трьох діб. Мишам позитивної та не-
гативної контрольних груп вводили тим же спосо-
бом по 0,2 мл стерильного фізіологічного розчину. 
Через 72 год мишей дослідних та позитивної конт-
рольної групи інфікували інтраперитонеальним 
введенням 0,5 мл суспензії Escherichia coli AТСС 
25922 (3×108 КУО/мл). За даними літератури, за-
значена доза Escherichia coli забезпечує загибель 
усіх тварин впродовж 36 год, DCL (dosis certa le-
talis) [12]. Тваринам негативної контрольної групи 
інтраперитонеально вводили стерильний фізіологі-
чний розчин по 0,5 мл. У дослідних та позитивній 
контрольній групах тварин реєстрували клінічний 
перебіг захворювання та кількість загиблих тварин. 
Спостереження за тваринами здійснювали протя-
гом 10 діб. Присутність E. coli підтверджували висі-
вами мікроорганізмів із крові тварин з наступною їх 
ідентифікацією. 

Оцінка впливу БКЕ на поглинальну активність 
фагоцитів in vivo. Вплив БКЕ на поглинальну  
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активність нейтрофілів крові оцінювали in vivo на 
моделі сублетального генералізованого інфекцій-
ного процесу у мишей. Тварини були поділені на 
групи, по 11 тварин у кожній, як описано вище. Тва-
ринам дослідних груп вводили інтраперитонеально 
БКЕ у дозах 1000, 100 та 10 мкг у 0,2 мл стериль-
ного фізіологічного розчину. Тваринам позитивної і 
негативної контрольних груп тим же способом вво-
дили по 0,2 мл стерильного фізіологічного розчину. 
Через 72 години у тварин дослідних і позитивної 
контрольної групи інфекційний процес викликали 
інтраперитонеальним введенням 0,5 мл суспензії 
Escherichia coli AТСС 25922 (3×104 КУО/мл). Зазна-
чена доза (LD30) в експерименті забезпечувала 
загибель 30% тварин у позитивній контрольній гру-
пі. Тваринам негативної контрольної групи інтрапе-
ритонеально вводили 0,5 мл стерильного фізіологі-
чного розчину. За клінічним перебігом захворюван-
ня у мишей спостерігали протягом 14 діб, після 
чого тварин виводили із експерименту із застосу-
ванням хлороформу. Проводили оцінку фагоцитар-
ної активності та бактеріологічне дослідження крові 
дослідних тварин з метою виявлення E. coli. Забір 
крові у мишей здійснювали на 2-у, 7-у та 14-у добу у 
пробірку з антикоагулянтом гепарином (10 од/мл), 
центрифугували впродовж 5 хв при 1,5 тис об/хв. 
Відбирали зваж лейкоцитів. До зважу лейкоцитів 
додавали об’єкт фагоцитозу у співвідношенні 1:50, 
інкубували в термостаті за температури 37 °С про-
тягом 30 хв при постійному помішуванні. Виготов-
ляли мазки на предметних скельцях, фіксували 
фіксатором Май-Грюнвальда й фарбували за Ро-
мановським-Гімза. Підрахунок фагоцитарного інде-
ксу (%) проводили з використанням світлового мік-
роскопу Primo Star та імерсійного об’єктиву 90×. Як 
об’єкт фагоцитозу використовували стандартизо-
вану суспензію латексу (10% полістирольна су-
спензія діаметром 1,5 мкм «ДиаэМ» (РФ)) [13]. 

Статистичний аналіз даних. Отримані в ході 
експериментів числові дані були піддані дисперсій-
ному аналізу (ANOVA), виражені у вигляді серед-
нього арифметичного значення зі стандартним від-
хиленням (x±SD). Статистичний аналіз проводився 
за допомогою Windows® XP Professional OEM Sof-
tware, Excel 2003 (ліцензія № 74017-640-0000106-
57973). Для порівняння числових даних, отриманих 
в дослідних та контрольних групах, застосовували 
тест Фішера. Довірчий інтервал – 95% (p <0,05).  

Результати дослідження та їх обговорення. 
Серед тварин негативної контрольної групи загибе-
лі тварин не спостерігалося. В позитивній контро-
льній групі тварин, інфікованих E. coli в дозі 1,5×108 
КУО на мишу, відсоток тварин, які загинули впро-
довж 36 годин, склав 90,9%. На 10-ту добу у дослі-
дних групах тварин, яким перед інфікуванням вво-

дили БКЕ B. bifidum та L. reuteri, спостерігали знач-
не зменшення кількості загиблих мишей. Після вве-
дення БКЕBb в дозі 1000 мкг відсоток тварин, які 
вижили, склав 81,6%. Після введення того ж екст-
ракту у дозі 100 мкг виживаність тварин становила 
63,6%, а після введення 10 мкг – 72,7%. У групі 
тварин, яким вводили БКЕLr в дозі 1000 мкг, вижи-
ло 63,6%, в дозі 100 мкг – 81,6%, а в дозі 10 мкг – 
72,7% тварин. Таким чином, навіть у дозах 10 та 
100 мг на мишу БКЕBb та БКЕLr, забезпечували 
більш ніж 60% виживаність тварин у кожній дослід-
ній групі (рисунок).  

У мишей позитивної контрольної групи на 7-у 
добу перебігу інфекційного процесу спостерігалося 
зниження поглинальної здатності нейтрофілів май-
же удвічі (45,18±2,0%) порівняно з поглинальною 
здатністю нейтрофілів у мишей негативної контро-
льної групи (70,2±2,8)% (таблиця). На 14-у добу 
після індукції інфекційного процесу зберігалися 
достовірні відмінності між поглинальною здатністю 
нейтрофілів крові тварин позитивної і негативної 
контрольних груп. 

При застосуванні обох екстрактів: БКЕBb і 
БКЕLr спостерігалася менша амплітуда зниження 
досліджуваного показника на 7-у добу від початку 
інфекції. Тобто, за умови застосування БКЕBb  
та БКЕLr зниження поглинальної здатності фагоци-
тів на тлі інфекції, спричиненої E. coli, на 7-у добу 
від початку спостереження було не таким значним, 
як у групі позитивного контролю без застосування 
БКЕ (45,18±2,0)%, (р ≤0.05). Найефективнішою  
за впливом на поглинальну здатність нейтрофілів 
виявилася доза БКЕ 100 мкг на мишу. При застосу-
ванні екстрактів в дозі 100 мкг фагоцитарний  
індекс був найбільшим в критичній точці перебігу 
інфекційного процесу (на 7-у добу) і склав 
(61,55±2,0)% для БКЕBb та (65,77±4,0)% для БКЕLr 
на противагу рівню фагоцитарного індексу в групах 

Рисунок. Вплив БКЕBb та БКЕLr на виживаність мишей 
із генералізованою інфекцією, спричиненою інтрапери-

тонеальним введенням E. coli в дозі 1,5×108 КУО на 
мишу, (n=11)  
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із застосуванням нижчої (10 мкг) і вищої (1000 мкг) 
доз досліджуваних екстрактів. 

Обговорюючи результати дослідження, слід 
зазначити, що застосування постбіотиків, також 
відомих як метабіотики, вже широко пропонується 
як додаткова або навіть альтернативна терапія 
запальних процесів та як підхід до підтримки муко-
зальної імунної системи [14]. Даний клас лікуваль-
них засобів дає надію на можливість уникнення 
проблем, пов’язаних із застосуванням клітинних 
пробіотиків – недостатньої безпечності та ефектив-
ності через низький рівень приживлення [15]. 

Ефекти, що були виявлені в даному досліджен-
ні, можна пояснити низкою метаболічних подій, що 
відбуваються під впливом БКЕ в імунних клітинах. 
Зокрема, існують дані щодо здатності пробіотичних 
похідних, поряд із активацією внутрішньоклітинних 
каскадів цитокінів, до підвищення антимікробної 
активності гранулоцитів через індукцію РФК. Як 
відомо, підвищення внутрішньоклітинної продукції 
РФК призводить до посилення фагоцитозу та без-
посередньо до внутрішньоклітинного кілінгу бакте-
рій. Отримані дані, а саме, підвищення виживання 
дослідних тварин під час генералізованого інфек-
ційного процесу та підвищення фагоцитарної функ-
ції клітин вродженого імунітету дає змогу говорити 
про імунотропні властивості безклітинних екстрак-
тів, отриманих на основі B. bifidum 1 та L. reuteri 
DSM 17938. 

 

Висновки 
1. В моделі летального генералізованого інфекцій-

ного процесу, ініційованого у мишей введенням 
Escherichia coli AТСС 25922, безклітинні екстрак-
ти, отримані з Bifidobacterium bifidum 1 та Lactob-
acillus reuteri DSM 17938 в дозах 1000, 100 та 10 
мкг, забезпечують більш ніж 60% виживаність 
тварин. 

2. В моделі сублетального генералізованого інфек-
ційного процесу у мишей, спричиненого введен-
ням DL30 Escherichia coli, застосування безклі-
тинних екстрактів, що містять деривати Bifido-
bacterium bifidum та Lactobacillus reuteri, в дозах 
10, 100 та 1000 мкг призводить до підвищення 
фагоцитарного індексу нейтрофілів крові.  

3. Найменше зниження фагоцитарного індексу нейт-
рофілів в критичній точці перебігу інфекційного 
процесу (на 7-у добу) спостерігається при введен-
ні безклітинних екстрактів в дозі 100 мкг на мишу.  

4. Результати дослідження свідчать про здатність 
безклітинних екстрактів з Bifidobacterium bifi-
dum 1 та Lactobacillus reuteri DSM 17938 значно 
впливати на показники вродженого імунітету та 
відкривають перспективи їх застосування як іму-
номодуляторів в комплексній терапії інфекційних 
захворювань, засобів неспецифічної профілакти-
ки рецидивів і зниження ризику хронізації інфек-
ційного процесу. 
Перспективи подальших досліджень. Отри-

мані дані спонукають до подальшого поглибленого 
вивчення імунотропних властивостей безклітинних 
екстрактів, отриманих з Bifidobacterium bifidum 1 та 
Lactobacillus reuteri DSM 17938. 

Таблиця – Вплив БКЕBb та БКЕLr на поглинальну здатність нейтрофілів крові мишей, інфікованих E. сoli, в дозі 
1,5×104 КУО на мишу, (n=11), (x±SD) 

Екстракт 
  
  
Доза 
екстракту, 
мкг 

БКЕBb БКЕLr 

2 доба 7 доба 14 доба 2 доба 7 доба 14 доба 

E. coli + 10 79,02±5,91,2 50,03±4,41,2,3 59,10±3,31,2,3 74,05±4,81,2 48,91±3,51,2,3 60,23±3,01,2 

E. coli + 100 73,57±3,41,2 61,55±2,01,2 68,09±4,81,2 77,29±5,31,2 65,77±4,01,2 63,15±3,81,2 

E. coli + 1000 78,18±2,91 53,18±2,91,2,3 69,22±2,71 71,10±2,41 58,54±2,01,2,3 70,07±5,11 

ПК (E. coli) 80,18±2,01 45,18±2,01 64,18±2,01 80,18±2,01 45,18±2,01 64,18±2,01 

НК 70,2±2,8 

Примітки: 1 – достовірність відмінності числових даних від НК, (р≤0,05); 2 – достовірність відмінності числових 
даних від ПК (р≤0,05); 3 – достовірність відмінності числових даних від групи «E. coli + 100», (р≤0,05) 
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ВЛИЯНИЕ БЕСКЛЕТОЧНЫХ ЭКСТРАКТОВ BIFIDOBACTERIUM BIFIDUM  
И LACTOBACILLUS REUTERI НА ПОКАЗАТЕЛИ ВРОЖДЕННОГО ИММУНИТЕТА IN VIVO 
Кныш А. В., Погорелая М. С. 
Резюме. Работа посвящена исследованию способности бесклеточных экстрактов из культур 

Вifidobacterium bifidum 1 и Lactobacillus reuteri DSM 17938 влиять на показатели врожденного иммунитета 
in vivo на модели генерализованного инфекционного процесса у мышей. Бесклеточные экстракты были 
получены путем культивирования пробиотиков в собственных дезинтегратах и содержали их структур-
ные компоненты и метаболиты. 

Исследования проводили с использованием мышей линии CBA обоего пола в возрасте 2 месяца, 
весом 19,0±2,0 г. Исследуемые бесклеточные экстракты вводили интраперитонеально в дозах 1000, 100 
и 10 мкг в 0,2 мл стерильного физиологического раствора в течение трех суток. После инициации ле-
тального генерализованного инфекционного процесса интраперитонеальным введением 0,5 мл суспен-
зии Escherichia coli AТСС 25922 (3×108 КОЕ/мл) наблюдение за клиническим течением заболевания и 
регистрацию количества погибших животных осуществляли в течение 10 суток. После введения указан-
ной инфицирующей дозы процент животных, погибших в течение 36 часов, составил 90,9%.  

Предварительное введение Вifidobacterium bifidum 1 и Lactobacillus reuteri DSM 17938 обеспечивало 
выживание более 60% животных. Сублетальный генерализованный инфекционный процесс вызывали 
интраперитонеальным введением 0,5 мл суспензии Escherichia coli AТСС 25922 в дозе 3×104 КОЕ/мл, 
которая обеспечивала гибель 30% животных. На 2-е, 7-е и 14-е сутки осуществляли забор крови и иссле-
довали фагоцитарную активность нейтрофилов. Инфекционный процесс характеризовался значитель-
ным снижением поглощающей способности нейтрофилов. Применение Вifidobacterium bifidum 1 и 
Lactobacillus reuteri DSM 17938 приводило к значительному повышению фагоцитарного индекса нейтро-
филов. Наименьшее снижение фагоцитарного индекса нейтрофилов на 7-е сутки наблюдалось после 
введения бесклеточных экстрактов в дозе 100 мкг. Результаты исследования свидетельствуют о способ-
ности бесклеточных экстрактов оказывать значительное влияние на показатели врожденного иммуните-
та и открывают перспективы их применения в качестве иммуномодуляторов в комплексной терапии ин-
фекционных заболеваний, средств неспецифической профилактики рецидивов и снижения риска хрони-
зации инфекционного процесса. 
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цитарная активность нейтрофилов, Escherichia coli. 

 
UDC 615.372:[579.864.1+579.873.13]:612.017.11 
Influence of Bifidobacterium Bifidum and Lactobacillus Reuteri Cell-Free Extracts  
On Indicators of Innate Immunity in Vivo 
Knysh О. V., Pogorila M. S. 
Abstract. Metabiotics or postbiotics are currently being considered as an alternative to cellular probiotics in 

the treatment of infectious and inflammatory diseases to maintain the mucosal immune system.  
The purpose of the work was to the study of the ability of Bifidobacterium bifidum 1 and Lactobacillus reuteri 

DSM 17938 cell-free extracts to influence innate immunity indices in vivo in a model of a generalized infection 
process in mice.  

Material and Methods. Cell-free extracts were obtained by culturing probiotics in their own disintegrates and 
contained their structural components and metabolites. Studies were performed using CBA mice of both sexes 
at the age of 2 months, weighing 19.0±2.0 g. The studied cell-free extracts were administered intraperitoneally 
at doses of 1000, 100 and 10 μg in 0.2 ml of sterile saline solution for three days. After the initiation of a lethal 
generalized infectious process by the intraperitoneal administration of 0.5 ml of Escherichia coli ATCC 25922 
(3×108 CFU/ml), the clinical course of the disease was monitored and the number of dead animals was recorded 
for 10 days.  

Results and discussion. According to the literature data, the specified dose of Escherichia coli ensures the 
death of all animals within 36 hours, dosis certa letalis. In this study after the introduction of the indicated infec-
tious dose, the percentage of dead animals within 36 hours was 90.9%. Preliminary administration of Bifidobac-
terium bifidum 1 and Lactobacillus reuteri DSM 17938 ensured the survival of more than 60% of the animals. 
After administration of Bifidobacterium bifidum 1, animal survival indices were 81.6% (1000 μg), 63.6% (100 μg), 
and 72.7% (10 μg). In the group of animals administered Lactobacillus reuteri DSM 17938, animal survival indices 
were 63.6% (1000 μg), 81.6% (100 μg), and 72.7% (10 μg). A sublethal generalized infectious process was 
caused by the intraperitoneal administration of 0.5 ml of Escherichia coli ATCC 25922 at a dose of 3×104 CFU/ml, 
which ensured the death of 30% of the animals. On the 2nd, 7th and 14th days blood was taken and the phago-
cytic activity of neutrophils was examined. The infectious process was characterized by a significant decrease in 
the phagocytic capacity of neutrophils. The use of Bifidobacterium bifidum 1 and Lactobacillus reuteri DSM 
17938 led to a significant increase in the phagocytic index of neutrophils. The smallest decrease in the phago-
cytic neutrophil index on the 7th day was observed after administration of cell-free extracts at a dose of 100 μg 
per mouse. Phagocytic neutrophil indices on the 7th day of the infectious process were (61.55±2.0)% after ad-
ministration of Bifidobacterium bifidum 1, (65.77±4.0)% after administration of Lactobacillus reuteri DSM 17938 
and (45.18±2.0) without cell-free extracts applications.  

Conclusion. The results of the study indicated the ability of cell-free extracts to have a significant effect on 
the indices of innate immunity and open up prospects for their use as immunomodulators in the complex treat-
ment of infectious diseases, as a means of non-specific prophylaxis of recurrence and reducing the risk of infec-
tion chronization. 

Keywords: cell-free extracts, innate immunity, infectious process, phagocytic activity of neutrophils, Es-
cherichia coli. 
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