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АНТИБИОТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ МЕТА-
БОЛИТОВ ГРИБОВ РОДА TRICHODERMA

Изучали методом лунок действие метаболитов грибов рода Trichoderma harzianum на ряд грампозитивных и грамнегативных микро-
организмов: Bacillus subtilis, Micrococcus luteus, Salmonella moskow, S. typhimurium. Показана антибиотическая активность метаболитов 
гриба T. charzianum  в отношении M. luteus, S. moskow. 

Данные метаболиты перспективны как продуценты новых антибиотических препаратов. 
Ключевые слова: бактерицидное действие, несовершенные грибы, метаболиты грибов рода Trichoderma, метод лунок, грамнегатив-

ные и грампозитивные микроорганизмы.

Effect of metabolites of fungi Trichoderma harzianum on the number of gram-positive and gram-negative microorganisms: Bacillus subtilis, 
Micrococcus luteus, Salmonella moskow, S. typhimurium was studied by the method of holes. Antibiotic activity of metabolites of the fungus T. 
charzianum against M. luteus, S. moskow is shown. These metabolites are perspective as producers of new antibiotic drugs.

Keywords: bactericidal effect, imperfect fungi, metabolites of fungi of the genus Trichoderma, the method of holes, gram-negative and gram-
positive microorganisms.
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Введение. Известно, что культу-
ральная жидкость низших грибов со-
держит вещества с антибиотически-
ми свойствами. Исследования в этой 
области ведутся достаточно активно; 
постоянно обнаруживаются новые 
метаболиты с полезными свойствами. 
[1,2,4,8,9,11,12,13,14]. 

Грибы рода Trichoderma хорошо из-
вестны как продуценты экзофермен-
тов и уже давно широко используются 
человеком. Из них получают целлюла-

зы, ксиланазы, липазы, лигниндегид-
рогеназы, хитиназы, пектиназы, ряд 
специфических оксидаз, применяемых 
в медицине [3].

Грибы рода Trichoderma являются 
продуцентами метаболитов, обладаю-
щих высокой антибиотической актив-
ностью в отношении грибов и бактерий. 
Исследования в этом направлении 
ведутся очень активно, при этом пос-
тоянно находятся новые метаболиты 
с полезными свойствами [3]. Первона-
чальная задача наших исследований 
состояла в изучении биологической 
активности аборигенных штаммов гри-
бов рода Trichoderma в отношении ряда 
условно-патогенных микроорганизмов. 
Были изучены следующие штаммы 
грибов рода Trichoderma (табл.1.)

Установлено, что наибольшим 

спектром действия в отношении изу-
ченных штаммов условно-патогенных 
микрооранизмов обладают метаболи-
ты, продуцируемые штаммом М 99/5 
Trichoderma charzianum.
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Таблица 1
Аборигенные штаммы грибов рода 

Trichoderma

Штаммы
МК Trichoderma citrinoviridae
ТН4 Trichoderma citrinoviridae
0-97 Trichoderma harzianum
01-00 Trichoderma asperellum
MГ 6 Trichoderma asperellum
К 12 Trichoderma asperellum

М 99/5 Trichoderma harzianum
119/85 Trichoderma sp.

MО Trichoderma hamatum
30 Trichoderma asperellum
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К сожалению, систематические ис-
следования по изучению биологичес-
кой активности метаболитов абориген-
ных штаммов грибов рода Trichoderma 
Центральной Сибири в отношении ус-
ловно-патогенных микроорганизмов к 
настоящему времени проводятся не в 
должном объёме. Такие исследования 
были бы особенно перспективными 
для лечения заболеваний, вызванных 
эндемичными для данного района 
штаммами бактерий [10].

При этом поиск механизмов, позво-
ляющих низшим грибам успешно про-
тивостоять в конкурентной борьбе за 
ресурсы с микроорганизмами, мог бы 
помочь найти очень эффективные ле-
карственные препараты [5]. 

Целью настоящей работы являлось 
изучение антибиотической активнос-
ти метаболитов штамма М 99/5 гриба 
Trichoderma charzianum в отношении 
ряда условно-патогенных штаммов 
микроорганизмов.

Материалы и методы исследова-
ния. Объектом исследования служили 
метаболиты, полученные из грибов 
вида T.  charzianum штамма М 99/5.

Было изучено влияние выделенных 
метаболитов на штаммы условно-пато-
генных микроорганизмов Micrococcus 
luteus, Klebsiella pneumoniae, Salmo-
nella moskow, S. typtimurium, выде-
ленные от больных панкреанекрозом 
пациентов городской клинической 
больницы № 7 г. Красноярска.

Предварительное культивирование 
каждого штамма осуществлялось на 
питательном агаре (ГРМ-агар произ-
водства ФГУП «Государственный науч-
ный центр прикладной микробиологии 
и биотехнологии») с последующим ин-
кубированием в термостате в течение 
суток при 37˚С. Полученные изоли-
рованные типичные колонии каждого 
вида отбирали бактериологической 
петлёй и суспендировали в пробир-
ках со стерильным физиологическим 
раствором по стандарту мутности. 
Посевная доза взвесей микроорганиз-
мов составляла 1,5х108 КОЕ/мл (0,5 по 
стандарту мутности McFarland). Посев 
приготовленных суспензий осущест-
вляли отжатым ватным тампоном в 
трёх направлениях на пластины под-
сушенного агара Мюллера-Хинтон, 
разлитого толстым слоем в чашках 
Петри. Определение бактерицидной 
активности исследуемых экстрактов 
осуществляли методом лунок.

Сразу после посева стандартизо-
ванной взвеси микроорганизмов в каж-
дой засеянной чашке Петри стериль-
ным пробочным сверлом диаметром 1 
см делали на одинаковом расстоянии 

шесть лунок, затем автоматической 
пипеткой постоянного объёма Biohit 
объёмом 100 мкл в каждую лунку 
одноразовым стерильным наконеч-
ником Axygen вносили исследуемую 
стерильную культуральную жидкость, 
содержащую метаболиты. Контролем 
исследования служил физиологичес-
кий раствор. 

После внесения культуральной жид-
кости чашки Петри инкубировали не 
переворачивая в термостате при тем-
пературе 37˚С в течение шести суток. 
Все опыты проводились в трёхкратной 
повторности. Наблюдения за ростом 
тест-культур начинали после суток 
инкубирования. Измерение диамет-
ра задержки роста микроорганизмов 
проводили металлической линейкой 
с миллиметровой шкалой на вторые, 
четвёртые и шестые сутки инкубиро-
вания. 

Статистическую обработку резуль-
татов проводили с помощью пакета 
прикладных программ STATISTICA 
v.6.0. Рассчитывали среднее значение 
и среднеквадратичное отклонение, до-
стоверность отличий определяли по 
непараметрическому критерию Ман-
на-Уитни.

Результаты и обсуждение. В ходе 
проведённой работы была установ-
лена антибиотическая активность 
метаболитов штамма М 99/5 гриба 
T. сharzianum М 99/5 в отношении M. 
luteus и S. moskow. Наибольшая вели-
чина зоны подавления роста (20,6±0,5 
мм, р<0,05) выявлена для штамма M. 
luteus. Для штаммов K. pneumoniae, S. 
typhimurium зона подавления роста не 
была определена (табл.2.)

Полученные результаты позволяют 
предположить особенности механизма 
действия антибиотических веществ, 
выделенных из изучаемых грибов. 
Предположительно, он связан с влия-
нием на клеточную стенку микроорга-
низмов. 

Действие метаболитов изучаемого 
гриба на штамм одного вида Salmonella 
и отсутствие такового на другой свя-
зано, по-видимому, с различающимся 
уровнем резистентности к антибиоти-
кам, полученным штаммами ранее. 

В литературе было описано полу-
чение из культуральной жидкости ан-
тибиотиков трихополинов А и В. Эти 
антибиотики высокоактивны в отноше-
нии грибов, грамположительных бакте-
рий и микобактерий [6,7].

Таким образом, против ряда штам-
мов бактерий наблюдается противо-
микробная активность метаболитов 
аборигенных штаммов грибов рода 

Trichoderma. Полученные результаты 
позволяют обосновать важность и пер-
спективность полученных метаболи-
тов как сырья для новых микробиоло-
гических препаратов.

Заключение. В настоящий момент 
описано пять групп противогрибных 
антибиотиков; в них входят, в частнос-
ти, 6-пентил-а-пирон, триховиридин, 
дермадин, триходермин, триходермол, 
диацетоксисцирпенол (Т-2 токсин), 
глиотоксин, глиовирин и другие ан-
тибиотические метаболиты с неуточ-
нённой структурой. На данном этапе 
исследований не представляется воз-
можным указать, влияние ли это како-
го-то из описанных антибиотиков или 
их сочетание. Очевидно, что заимс-
твование способа, применяемого низ-
шими грибами для увеличения своей 
конкурентоспособности в меняющихся 
условиях чрезвычайно перспектив-
но. В то же время всё чаще возника-
ет необходимость увеличивать и без 
того высокие дозировки традиционных 
антибиотиков, используемых в меди-
цине. К тому же ко многим из таких 
лекарственных препаратов вырабо-
талась практически повсеместная ус-
тойчивость, и получение экономически 
перспективного способа выделения 
новых противомикробных средств из 
субстрата с малым количеством отхо-
дов может рассматриваться как одно 
из приоритетных направлений в сов-
ременной фармакологии.
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Таблица 2

Величина зон отсутствия роста 
штаммов микроорганизмов вокруг 
лунок, содержащих растворы куль-
туральной жидкости штамма М 99/5 

гриба T. charzianum (M±σ, мм)

Длительность 
инкубирования микро-

организмов,  сут.
2 4 6

M. luteus 19,8±0,4 20,0±0,7 20,6±0,5
S. typhimurium – – –
S. moskow 18,4±1,1 18,6±1,1 18,8±1,3
K. pneumoniae – – –
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П.И. Кудрина, А.Л. Арьев
Клиническая характеристика 
дисциркуляторной  энцефалопатии  
у лиц  пожилого и старческого 
возраста  в зависимости от региона 
проживания

Изучена клинико-этиологическая характеристика дисциркуляторной энцефалопатии (ДЭ) в зависимости от региона проживания. Ана-
лиз факторов риска показал, что ведущими причинами сосудистого поражения головного мозга у всех больных явились атеросклероз и 
артериальная гипертензия, при этом у пациентов I основной  группы, у которых сохранилась экологически благоприятная ситуация, эти 
факторы риска присутствовали  реже. Клинические симптомы ДЭ, как и многочисленные субъективные и клинические проявления, были 
наиболее выражены  у    больных  основной группы,  жителей вилюйской группы районов, неблагоприятных в экологическом плане.

Ключевые слова:  дисциркуляторная энцефапопатия, регион, факторы риска, клиническая характеристика, пожилой и старческий 
возраст.

The clinical and etiological characteristics of discirculatory encephalopathy (DE) depending on residing region have been studied. The analysis 
of risk factors has shown that the leading reasons of vascular lesion of brain at all patients were the atherosclerosis and arterial hypertension, thus 
at patients of I group at whom old traditions of food and quieter, traditional way of life have remained, these risk factors were present less often. 
Clinical symptoms of discirculatory encephalopathy, as well as numerous subjective and clinical displays, have been most expressed at patients of 
the basic group, inhabitants of ecologically adverse Vilyuskiy region.

Keywords: discirculatory encephalopathy, region, risk factors, the clinical characteristic, elderly and senile age.
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Введение.  Дисциркуляторная эн-
цефалопатия  (ДЭ) по распростра-
ненности занимает ведущее место в 

структуре цереброваскулярных забо-
леваний [5]. Под этим термином подра-
зумевается медленно прогрессирую-
щая недостаточность кровоснабжения 
мозга, приводящая к постепенному 
нарушению его функционирования 
[5,6]. Атеросклероз и артериальная 
гипертензия (АГ) способствуют деста-
билизации кровообращения в целом, 
постепенному развитию хронической 
сердечно-сосудистой недостаточности 

и, соответственно, развитию и про-
грессированию хронической ишемии 
мозга (ХИМ) [1,2]. Считают, что край-
не трудной, а порой и невыполнимой 
задачей является четкое определение 
этиологии ДЭ у пожилых [3,7]. Причи-
ной этого является характерное для 
лиц старших возрастных групп сочета-
ние собственно атеросклеротических 
изменений с АГ, кардиальной патоло-
гией и другими сосудистыми патоло-
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