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Аннотация  
Целью работы стало исследование возможности потенцирования антибиотиков малыми молекулами 

растительного происхождения. В работе использованы четыре типа культур, в отношении которых изу-
чено действие семи антибиотиков в сочетании с шестью молекулами, входящими в состав дуба. Обнару-
жено увеличение активности цефтазидима при сочетании с пропилрезорцином, кумарином и пирогалло-
лом в отношении P. aeruginosa, однако с канамицином наблюдался обратный эффект. Таким образом, по-
тенцирование наблюдается только в отдельных случаях и зависит как от типа препарата, так и 
тестируемого микроорганизма.  

Abstract  
The aim of the work was to study the possibility of potentiation of antibiotics with small molecules of plant 

origin. We used four types of cultures for which the effect of seven antibiotics in combination with six molecules 
from the oak has been studied. An increase in ceftazidime activity was found when combined with propylresor-
cinol, coumarin and pyrogallol against P. aeruginosa, but the opposite effect was observed with kanamycin. Thus, 
potentiation is observed only in individual cases and depends both on the type of the drug and the microorganism 
being tested. 
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Борьба с адаптационной способностью микро-

организмов к антибиотикам, также как и с антибио-
тикорезистентностью штаммов микроорганизмов, 
достаточно трудна и проводится по трем направле-
ниям: 1) применение больших доз антибиотиков; 2) 
изыскание новых антибактериальных препаратов, в 
том числе и антибиотиков; 3) комбинация антибак-
териальных препаратов и антибиотиков с различ-
ным механизмом действия на микробную клетку, а 
также сочетание антибиотиков с другими лекар-
ственными препаратами, обладающими специфи-
ческим воздействием на антибиотикорезистент-
ность. Новые перспективные соединения с антибак-
териальной активностью появились в группах бета-
лактамов, макролидов, фторхинолонов, гликопеп-
тидов и оксазолидинонов, а также в новых химиче-
ских группах.  

Несмотря на большое число антимикробных 
препаратов, номенклатура которых насчитывает 
около 200 наименований (около 150 зарегистриро-
ваны в России), их число постоянно увеличивается. 
Каждый год появляются 1-2 новых препарата, и 

многие из них пополняют арсенал антимикробных 
лекарственных средств. Причины разработки но-
вых препаратов разнообразны: расширение анти-
микробного спектра, повышение активности в от-
ношении определенных микроорганизмов, поиск 
соединений с активностью в отношении проблем-
ных возбудителей, улучшение фармакокинетиче-
ских свойств, снижение токсичности [7, с.1]. Одной 
из главных причин поиска новых соединений явля-
ется возрастающая с каждым годом резистентность 
микробов к антимикробным препаратам, причем ее 
выраженность бывает настолько велика, что мно-
гие широко применяемые лекарственные средства 
теряют свою значимость при лечении ряда инфек-
ций [3, с.24]. Все основные антимикробные препа-
раты, внедренные в клиническую практику или 
находящиеся на разных стадиях изучения, полу-
чены синтетическим или полусинтетическим пу-
тем. Ведутся работы по созданию и улучшению ле-
карственных форм известных препаратов [6, с.3]. 
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С другой стороны, широко известны бактери-
цидные эффекты различных растительных экстрак-
тов, используемых как в народной, так и классиче-
ской медицине. К примеру, эфирные масла вслед-
ствие их липофильной природы, легко 
диффундируют через бактериальные мембраны 
клетки, вследствие чего происходит усиление про-
ницаемости клеточных мембран, ведущая к утечке 
клеточных компонентов и потерю ионов [4, с.83]. К 
тому же они могут не только ингибировать актив-
ность патогенных бактерий [5], но и усиливать эф-
фекты воздействия антибиотиков [1, 2]. 

Однако на данный момент имеется небольшое 
количество исследований по совместному дей-
ствию антибиотиков и малых молекул, входящих в 
состав растительных экстрактов. В связи с этим це-
лью данной работы стала оценка возможности по-
тенцирования действия антибиотиков некоторыми 
молекулами, встречающихся в растительном сы-
рье. 

В работе были использованы культуры штам-
мов Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, 
Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus, полу-
ченных из клинических образцов и описанных с ис-
пользованием дифференциально-диагностических 
сред (HiMedia, Индия) и наборов для биохимиче-
ской идентификации бактерий (Lachema, Чехия). В 
качестве антимикробных препаратов использованы 
наборы дисков для диско-диффузионного метода 
(НИЦФ, Россия). Использованы растительные мо-
лекулы, идентифицированные ранее в экстракте 
коры дуба (Sigma-Aldrich, США). 

Оценка действия антибиотиков ожидаемо про-
демонстрировала различную чувствительность ис-
пользованных культур, тем не менее обнаружены 
некоторые общие закономерности. В частности, на 
все изучаемые штаммы наиболее выраженное дей-
ствие оказал офлоксацин, а также другие два ис-
пользованных препарата из группы фторхинолонов 
(таблица 1).  

 
ТАБЛИЦА 1 

ДИАМЕТРЫ ЗОН ПОДАВЛЕНИЯ ИСПОЛЬЗОВАННЫХ АНТИБИОТИКОВ 
 

Антибиотики 
Исследуемые микроорганизмы 

E. coli P. aeruginosa K. pneumoniae S. aureus 

Ципрофлоксацин 35,67±0,03 32±0,23 23,33±1,2 30±1,15 

Офлоксацин 37±0,57 34±0,57 24±0,58 33±1,53 

Канамицин 22,67±0,33 26,33±0,88 14,66±0,88 16,67±0,66 

Левофлоксацин 33,67±0,88 33,67±0,66 24,33±0,67 26±1,53 

Ампициллин 7,33±0,45 22±1,73 0 0 

Гентамицин 22,67±0,88 29,33±0,67 11±0,31 23±1,15 

Цефтазидим 29,67±0,33 17,33±1,45 0 29,33±1,2 

Вследствие сходства действия данных анти-
биотиков и отсутствие механизмов резистентности 
к ним у использованных культур бактерий был 
сформирован прогноз об отсутствии у данных пре-
паратов синергизма с растительными молекулами. 
С другой стороны, к некоторым препаратам бакте-
рии демонстрировали устойчивость, в частности к 
ампициллину и цефтазидиму, а также умеренную 
чувствительность к канамицину и гентамицину. 

Некоторые из использованных малых молекул 
проявили незначительный самостоятельный бакте-
рицидный эффект. Для всех культуры зарегистрио-
вано ингибирующее действие пропилрезорцина, 
что результировалось формированием зоны подав-
ления роста диаметром от 8,33 до 9,67 мм. Данный 
эффект по всей видимости связан с тем, что данное 
соединение является представителем d1-факторов и 
способно менять активность клеток, переводя их в 
гипометаболическое состояние путем изменения 
состояния мембран и стабилизации ферментных 
комплексов. Помимо этого, для культур E.coli и 
S.aureus также зарегистрировано ингибирующее 
действие пирогаллола. 

Добавление пропилрезорцина выявило 
наибольшее потенцирующий эффект на ампицил-
лин при действии на культуру S.aureus, при этом 
получена зона ингибирования роста диаметром 

20,83±0,44 мм, а также достоверно обнаружено уси-
ление действия гентамицина на 34 %. Однако в слу-
чае действия цефтазидима на данный штамм про-
пилрезорцин оказывает обратный эффект, заключа-
ющийся в снижении чувствительности, 
выражающееся изменением диаметра зоны подав-
ления роста с 29 до 15 мм. В отношении энтеробак-
терий данное соединение не оказала заметного вли-
яния, однако для псевдомонад потенцирующий эф-
фект зарегистрирован при действии цефтазидима 
на 58 %, тогда как антибактериальное действие ка-
намицина и ампициллина, напротив, снижался (ри-
сунок 1).  

Сочетание цефтазидима с кумарином в отно-
шении P.aeruginosa вновь формирует потенцирую-
щий эффект, ведущий к увеличению бактерицид-
ной активности на 78 %, что также наблюдается и в 
случае культуры K. pneumoniae, при котором про-
исходит формирование пятнадцати миллиметровой 
зоны подавления роста. Однако для кишечной па-
лочки подобного эффекта не было зарегистриро-
вано, а для золотистого стафилококка обнаружено 
обратное действие. Применение кумарина с кана-
мицином против синегнойной палочки также при-
вело к уменьшению бактерицидной активности, 
наблюдаемое по снижению диаметра зоны подавле-
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ния с 26 до 14 мм. При этом по отношению к куль-
туре S.aureus наблюдался эффект потенцирования с 
увеличением зоны подавления на 41 %.  

Наконец, эффект пирогаллола был связан по 
большей части только с ампициллином, причем для 

грамотрицательных бактерий комплексное соеди-
нение не имело бактерицидных свойств, тогда как 
для стафилококка обнаружено формирование выра-
женной зоны подавления роста. 
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Рисунок 1. Эффекты различных малых молекул в сочетании с антибиотиками при действии на 
P.aeruginosa. Обозначения: КТР - контроль; ПР - пропилрезорцин; ПГ - пирогаллол; КМ - кумарин. 
 
К тому же подтвердилась гипотеза об отсут-

ствии потенцирования действия фторхинолонов в 
отношении использованных культур бактерий 
вследствие изначально высокой их чувствительно-
сти к данной группе антибактериальных препара-
тов. Эффекта действия ванилина, скополетина и ан-
тиарола в проведенном исследовании зарегистри-
ровано не было. 

Таким образом, результаты работы демонстри-
руют возможность формирования потенцирующего 
действия малых молекул на антибиотики. При этом 
наиболее выраженные эффекты обнаруживаются 
при использовании цефтазидима в отношении 
P.aeruginosa , а также ампициллина и канамицина 
против S.aureus. Тем не менее, в некоторых случаях 
никакого положительного эффекта не наблюдается, 
а иногда формируется обратное действие, ведущее 
к снижению чувствительности тест-штамма. При 
этом наблюдаемые явления зависят не только от ис-
пользованных соединений и антибактериальных 
препаратов, но и особенностей использованных 
культур бактерий. В связи с этим развитие данного 
направления исследований позволит создать ком-
плексные препараты, проявляющие большую анти-
бактериальную активность по сравнению с отдель-
ными компонентами. 
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