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Цель. Оценка антибиопленочной активности синбиотического препарата «Максилак Бэби».
Материалы и методы. «Максилак Бэби» – синбиотик, в состав которого входят 9 культур пробиотических бактерий. 
Чистые культуры из препарата выделяли на питательных средах лактобакагар, бифидум-среда и среда Бликфельдта, 
идентифицировали методом MALDI-TOF и секвенированием гена 16S рРНК. Степень биопленкообразования тест-
штаммов Escherichia coli (n = 5), Klebsiella pneumoniae (n = 5), Staphylococcus aureus (n = 4), Candida albicans (n = 4), 
Candida parapsilosis (n = 3) и Candida auris (n = 2) определяли «планшетным» методом. Активность препарата 
«Максилак Бэби» против формирующихся и зрелых биопленок тест-штаммов оценивали методом «купонов».
Результаты. Тест-штаммы патогенных микроорганизмов характеризовались высоким (n = 9) и средним (n = 14) уров-
нями биопленкообразования. Препарат «Максилак Бэби» эффективно подавлял формирующиеся биопленки большей 
части (83%) тест-штаммов, в том числе грамотрицательных бактерий (80%), грамположительных бактерий (75%) и 
грибов рода Candida (89%), а также достоверно снижал плотность зрелых биопленок 50% тест-штаммов грамположи-
тельных бактерий и 20% тест-штаммов грамотрицательных бактерий, при этом снижения плотности зрелых биопленок 
грибов рода Candida зафиксировано не было.
Заключение. Препарат «Максилак Бэби» может быть использован при профилактике инфекционных заболеваний, 
связанных с биопленками патогенных микроорганизмов.
Ключевые слова: �синбиотик, «Максилак Бэби», формирующиеся биопленки, зрелые биопленки,  

антибиопленочная активность, патогенные микроорганизмы

Для цитирования: Слукин П.В., Кукес Е.А., Фурсова А.Д., Фурсова Н.К. Синбиотики как средство борьбы против формирующихся и зрелых 
биопленок патогенных микроорганизмов. Инфекционные болезни. 2022; 20(4): ???. DOI: 10.20953/1729-9225-2022-4-

Synbiotics as a means of tackling forming  
and mature biofilms of pathogens

P.V.Slukin1, E.A.Kukes2, A.D.Fursova1, N.K.Fursova1

1State Research Center for Applied Microbiology and Biotechnology of Rospotrebnadzor,  
Obolensk, Russian Federation;
2Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation

Objective. To evaluate the anti-biofilm activity of the synbiotic “Maxilac Baby”.
Material and methods. Maxilac Baby is a synbiotic containing 9 probiotic cultures. Pure cultures were isolated from the 
medication on Lactobacillus agar, Bifidum, and Blickfeldt nutrient media and identified by MALDI-TOF and 16S rRNA gene 
sequencing. The biofilm-forming ability of the test strains of Escherichia coli (n = 5), Klebsiella pneumoniae (n = 5), 
Staphylococcus aureus (n = 4), Candida albicans (n = 4), Candida parapsilosis (n = 3), and Candida auris (n = 2) was 
determined by the “tablet” method. The activity of Maxilac Baby against forming and mature biofilms of test strains was 
assessed by the “coupon” method.
Results. The test strains of pathogenic microorganisms were characterized by high (n = 9) and moderate (n = 14) degree 
of biofilm-forming ability. Maxilac Baby effectively suppressed forming biofilms of most of the test strains (83%), including gram-
negative bacteria (80%), gram-positive bacteria (75%), and Candida fungi (89%), and significantly reduced the density 
of mature biofilms of 50% of the test strains of gram-positive bacteria and 20% of the test strains of gram-negative bacteria, 
while no reduction in the density of mature biofilms of Candida fungi was recorded.

Для корреспонденции:

Фурсова Надежда Константиновна, кандидат биологических наук,  
ведущий научный сотрудник лаборатории антимикробных препаратов 
Государственного научного центра прикладной микробиологии 
и биотехнологии Роспотребнадзора

Адрес: 142279, Московская область, городской округ Серпухов, п. Оболенск, 
Территория «Квартал А», 24
Телефон: (496) 736-0079
E-mail: n-fursova@yandex.ru
ORCID: 

Статья поступила ??.??.2022, принята к печати ??.??.202?

For correspondence:

Nadezhda K. Fursova, PhD (Biological Sciences), Leading Researcher,  
Laboratory of Antimicrobial Preparations, State Research Center  
for Applied Microbiology and Biotechnology 

Address: 24 Territory "Quarter A", Obolensk, Serpukhov, Moscow Region, 142279, 
Russian Federation
Phone: (496) 736-0079
E-mail: n-fursova@yandex.ru
ORCID: 

The article was received ??.??.2022, accepted for publication ??.??.202?



2

П.В.Слукин и др. / Инфекционные болезни, 2022, т. 20, №4, с. ?????

P.V.Slukin et al. / Infectious Diseases, 2022, volume 20, No 4, p. ?????? 

На утверждение

О дним из наиболее значимых достижений микробиоло-
гии в последние 30 лет можно считать открытие и 

создание концепции формирования биопленок микроорга-
низмами [1]. Стремительно возрастающий интерес к этой 
проблеме можно проследить по количеству публикаций, 
посвященных теме биопленок. Так, например, ресурс 
PubMed отражает наличие более 38 тыс. публикаций по дан-
ной проблематике – от единичных работ в 1980-х гг. до 
нескольких тысяч к 2022 г. 

Бактериальные биопленки имеют существенное значение 
в клинической медицине. Так, по данным CDC (Центр 
по контролю и профилактике заболеваний США) известно, 
что более 70% всех инфекционных заболеваний протекает 
с образованием биопленок [2]. Биопленкообразование игра-
ет важную роль при таких инфекциях, как кариес зубов, 
кистозный фиброз, инфекции мочевых путей, эндокардит, 
отит, глазные и раневые инфекции [3]. Доказано, что бакте-
риальные клеточные патогены в составе биопленки имеют 
более высокую степень вирулентности в сравнении с их 
планктонными формами существования [4]. Кроме того, 
на  сегодняшний день известно, что одним из механизмов 
устойчивости микроорганизмов к антимикробным препара-
там являются их способность к биопленкообразованию. 
Реакция микроорганизмов на изменение условий окружаю-
щей среды в биопленке существенно отличается от реакции 
каждого отдельного вида в монокультуре. Такая организа-
ция обеспечивает ее физиологическую и функциональную 
стабильность и, следовательно, является залогом конку-
рентного выживания в экологической нише.

Таким образом, все больший интерес у исследователей и 
клиницистов стала вызывать стратегия достижения анти-
биопленочной активности, в том числе путем назначения 
пробиотиков. Отсутствие факторов вирулентности, множе-
ственная устойчивость к антибиотикам, выживаемость 
в условиях желудочно-кишечного тракта, биопленкообразу-
ющая способность и антимикробная активность в отноше-
нии патогенов являются важными критериями выбора про-
биотических культур. Показано, что среди пробиотических 
бактерий Lactobacillus spp. особенно выделяются своей спо-
собностью положительно влиять на здоровье организма-хозя-
ина благодаря наличию перечисленных механизмов [5]. 
Методами синтетической биологии создаются инженерные 
пробиотические штаммы с улучшенной способностью конку-
рировать с определенными патогенами или целенаправленно 
убивать их за счет изменения их метаболизма, нацеленного 
на модулирование иммунного ответа хозяина и улучшение 
распознавания патогенов. Основные направления создания 
таких пробиотических штаммов: 1) повышение уровня секре-
ции короткоцепочечных жирных кислот и других малых моле-

кул, усиливающее эпителиальную барьерную функцию; 
2)  повышение секреции антимикробных пептидов и других 
малых молекул, подавляющих патогенные бактерии; 3) моду
ляция воспалительных реакций макроорганизма за счет воз-
действия на дендритные клетки и Т-клетки для улучшения 
иммунной функции и подавления секреции воспалительных 
цитокинов; 4) конкуренция с патогенами за пространство и 
питательные вещества, ограничивающая их пролиферацию 
в кишечной среде; 5) подавление адгезии патогенов и коло-
низации стенок кишечника с целью уменьшения воспали-
тельных реакций; 6) нейтрализация токсинов, выделяемых 
патогенами для блокирования их вирулентности. Примеча
тельно, что перечисленные направления не исключают друг 
друга, поскольку штаммы могут быть сконструированы таким 
образом, чтобы включать более одной из этих функций [6].

Таким образом, научное использование пробиотиков, 
пребиотиков и синбиотиков может быть безопасной и аль-
тернативной стратегией против микробных инфекций, осо-
бенно в текущей и постпандемической ситуации. Следова
тельно, существует потребность в обновлении знаний в этой 
области для изучения будущих возможностей применения 
пробиотиков при заболеваниях человека. Современные 
методы, основанные на молекулярной биологии, генной 
инженерии, системной биологии, мультиомике, нанотехноло-
гиях и иммунологии, должны использоваться для полного 
понимания структуры и функции микробиома в отноше-
нии пробиотиков и пребиотиков. Эти исследования помогут 
понять взаимодействие между функциями человеческого 
организма и микробиомом.

Механизм терапевтической эффективности пробиотиче-
ских препаратов против инфекций, связанных с биопленка-
ми патогенных микроорганизмов, основан на предотвраще-
нии первичной адгезии бактерий к биотическим поверхно-
стям, блокировании синтеза или разрушении полимерного 
матрикса, нарушении межклеточного обмена информацией, 
то есть на подавлении формирования и созревания биопле-
нок [7, 8].

Целью данного исследования была оценка антибиопле-
ночной активности синбиотического препарата «Максилак 
Бэби».

Материал и методы

Препарат «Максилак Бэби» (Производитель: Labomar S.p.A, 
Via N Sauro, 35/1-31036 Istrana (TV), Италия. Свидетельство 
о государственной регистрации №АМ.01.07.01.003.К.000079. 
09.19 от 05.09.2019) – синбиотик, в состав которого входят 
9 культур пробиотических бактерий в концентрации 1,1 × 109 
колониеобразующих единиц (КОЕ). Общая численность бак-

Conclusion. The synbiotic “Maxilac Baby” can be used to prevent infectious diseases associated with biofilms of pathogenic 
microorganisms.
Key words: synbiotic; Maxilac Baby; forming biofilms; mature biofilms; anti-biofilm activity; pathogenic microorganisms
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На утверждение
терий в 1 пакетике «Максилак Бэби» составляет 1 × 109 КОЕ 
(табл. 1). 

Тест-штаммы патогенных микроорганизмов. В каче-
стве тест-штаммов использованы 9 референс-штаммов 
из  международных коллекций: Escherichia coli ATCC25922 
(B-2393) и ATCC35218 (B-7470), Klebsiella pneumoniae 
ATCC700603 (B-7474), Staphylococcus aureus ATCC25923 
(B‑5931) и ATCC6538p (B-4471), Candida albicans ATCC90028 
(F-2033) и ATCC10231 (B-7617), Candida parapsilosis 
ATCC90018 (F-2036) и Candida auris CBS344 (F-2035); а также 
15 клинических штаммов из лабораторной коллекции лабо-
ратории антимикробных препаратов ГНЦ ПМБ: E. coli U17 
(В-8972), U48 (В-8769) и U80 В-8959, K. pneumoniae B-2523/18 
(B-9220), B-102/19 (B-9137), B-14/19 (B-9136) и B-86/18, 
S.  aureus B-7772 (CC8), B-8470 (CC15) и B-7778 (CC30), 
C.  albicans C24796/21 и B-2528/20 (F-2042), C. parapsilosis 
C2747/21 (F-2051) и C482/16 (F-2052) и C. auris B-48/20 (F-2040). 
Культуры микроорганизмов выращивали на соответствую-
щих селективных питательных средах: среде Эндо (E. coli), 
лактозном ТТХ-агаре с тергитолом 7 (K. pneumoniae), ста
филококк-агаре (S. aureus) и среде Сабуро с 200 мг/л хлор
амфеникола (Candida spp.) (ФБУН ГНЦ ПМБ, Оболенск, 
Россия).

Определение степени биопленкообразования тест-
штаммов. Уровень биопленкообразования тест-штаммов 
микроорганизмов определяли согласно стандартному про-
токолу  [9]. Микроорганизмы культивировали в 96-луночном 
планшете в соответствующих питательных средах в течение 
24 ч при температуре 37°С, отмывали от питательной среды 
дистиллированной водой, окрашивали 0,1%-м водным рас-
твором кристаллвиолета, повторно отмывали дистиллиро-
ванной водой, экстрагировали 30%-й уксусной кислотой 
адсорбированный клетками кристаллвиолет, измеряли по-
казатель оптической плотности раствора (OD) на планшет-
ном фотометре Multiskan FC (Thermo Scientific, США) при 
длине волны 595 нм. Степень биопленкообразования тест-
штаммов оценивали относительно контрольных лунок план-
шета без культуры микроорганизма по критериям Rodrigues 
et al., 2010 [9]: отсутствие биопленки при ODт ≤ ODк, слабое 

биопленкообразование при ODк < ODт ≤ 2×ODк; средняя сте-
пень биопленкообразования при 2×ODк < ODт ≤ 4×ODк; силь-
но выраженное биопленкообразование при 4×ODк < ODт, где 
ODт – оптическая плотность тестируемого образца, ODк – 
оптическая плотность контрольного образца.

Оценка антибиопленочной активности препарата 
«Максилак Бэби» против формирующихся биопленок 
тест-штаммов. Одно саше препарата «Максилак Бэби» 
суспендировали в 10 мл физиологического раствора (ФР), 
полную петлю ночной культуры тест-штамма – в 0,5 мл ФР. 
В жидкую питательную среду Бликфельдта (4 мл) в пробир-
ке типа Фалькон (50 мл) помещали 2 стерильных купона из 
промышленного полипропилена (300 мм2) и вносили 1 мл 
суспензии препарата «Максилак Бэби» и 0,1 мл суспензии 
тест-штамма. В контрольную пробирку вносили 1 мл ФР и 
0,1 мл суспензии тест-штамма. Пробирки закрывали плен-
кой Parafilm, аккуратно перемешивали и инкубировали 
в атмосфере 5% CO2 при температуре 37°С в течение 72 ч. 
Затем купоны трижды промывали в 10 мл стерильной воды, 
дезинтегрировали биопленку в 5 мл стерильного ФР ультра-
звуком на гомогенизаторе Soniprep 150 (MSE Ltd, 
Великобритания) при амплитуде 4 × 10–6 м в течение 2 мин. 
Бактериальную суспензию титровали и высевали на чашки 
Петри с соответствующей для тест-штамма питательной 
средой. Посевы инкубировали при температуре 37°С в тече-
ние 24 ч, подсчитывали колонии и определяли число КОЕ 
тест-штамма. Антибиопленочную активность препарата 
«Максилак Бэби» на формирующуюся биопленку тест-
штамма определяли как статистически достоверное сниже-
ние показателя КОЕ относительно числа КОЕ тест-штамма 
в контроле.

Оценка антибиопленочной активности препарата 
«Максилак Бэби» против зрелых биопленок тест-
штаммов. Полную петлю ночной культуры тест-штамма 
суспендировали в 0,5 мл ФР, вносили 0,1 мл суспензии 
в  5  мл соответствующей жидкой питательной среды для 
тест-штамма, вносили 4 стерильных купона (300 мм2) из про-
мышленного полипропилена, инкубировали при температу-
ре 37°С в течение 72 ч с аэрацией при скорости вращения 
150 об./мин на шейкере Unimax 1010 (Heidolph Instruments, 
Германия). Затем купоны извлекали, трижды промывали 
в  10 мл стерильной воды и переносили по 2 купона в две 
пробирки типа Фалькон (50 мл) с 4 мл жидкой питательной 
среды Бликфельдта. В одну из пробирок вносили 1 мл 
суспензии препарата «Максилак Бэби», приготовленной как 
описано выше, а во вторую – равное количество ФР. Про
бирки закрывали пленкой Parafilm, аккуратно перемешива-
ли и инкубировали в атмосфере 5% CO2 при температуре 
37°С в течение 72 ч. Затем купоны извлекали, трижды про-
мывали в 10 мл стерильной воды и дезинтегрировали био-
пленку в 5 мл стерильного ФР ультразвуком на гомогениза-
торе Soniprep 150 (MSE Ltd, Великобритания) при амплитуде 
4 × 10–6 м в течение 2 мин. Суспензию титровали и высевали 
на чашки Петри с селективными средами для соответствую-
щих тест-штаммов, выращивали при температуре 37°С 
в  течение 24 ч и подсчитывали показатель КОЕ. Антибио
пленочную активность препарата «Максилак Бэби» на зре-
лую биопленку тест-штамма определяли как статистически 

Таблица 1. Состав саше препарата «Максилак Бэби» 
Table 1. Composition of Maxilac Baby sachet

«Максилак Бэби» (саше) >1 × 109 КОЕ / Maxilac Baby (sachet) >1 × 109 CFU
Lactobacillus acidophilus LA-14 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Lactobacillus casei LC-11 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Lactobacillus paracasei Lpc-37 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Lactobacillus plantarum Lp-115 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Lactobacillus rhamnosus GG 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Lactobacillus salivarius Ls-33 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Всего / Total 0,7 × 109 КОЕ / CFU
Bifidobacterium lactis Bl-04 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Bifidobacterium bifidum Bb-02/Lactis 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Bifidobacterium longum Bl-05 1,1 × 108 КОЕ / CFU
Всего / Total 0,3 × 109 КОЕ / CFU
Пробиотический компонент / Probiotic component 

Фруктоолигосахариды / Fructooligosaccharides 0,5 г / g
Вспомогательные компоненты / Excipients:

Мальтодекстрин (наполнитель) / Maltodextrin (filler) 0,85 г / g
Диоксид кремния (разрыхлитель) / 
Silicon dioxide (leavening agent) 0,1 г / g
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достоверное снижение показателя КОЕ относительно числа 
КОЕ тест-штамма в контроле.

Выделение и культивирование чистых культур про-
биотических штаммов из консорциума препарата 
«Максилак Бэби» осуществляли на плотных питательных 
средах лактобакагар и бифидум-среда (ФБУН ГНЦ ПМБ, 
Оболенск, Россия) и жидкой питательной среде Бликфель
дта [10]. Для определения количество клеток бифидобакте-
рий и лактобактерий в 1 саше препарата «Максилак Бэби» 
растворяли содержимое 1 саше в 10 мл ФР, готовили 
10-кратные разведения, высевали по 0,1 мл из каждого раз-
ведения на плотные питательные среды и выращивали при 
температуре 37°С в анаэростате в атмосфере 5% CO2 
в течение 24 ч. Чистые культуры хранили в 20%-м растворе 
глицерина в ФР при температуре -72°С. 

Видовую идентификацию бактерий осуществляли на 
приборе MALDI-TOF Biotyper (Bruker, Карлсруэ, Германия), 
а также методом секвенирования гена 16S рРНК, в каче-
стве матрицы ДНК использовали термолизаты ночных 
бактериальных культур и специфичные праймеры Modern 
16s For (5’ agagtttgatcctggctcag-3’) и Modern 16s Rev 
(5’  acggctaccttgttacgact-3’) [11]. Секвенирование ДНК осу-
ществляли в НПО «Синтол» (Москва, Россия), анализирова-

ли с помощью программ Vector NTI9 (Life Technologies, США) 
и Chromas 2.6.2. (Technelysium Pty Ltd, Брисбен, Австралия, 
http://technelysium.com.au/wp/chromas/). Идентификацию 
генов 16S-субъединицы рибосомы проводили с помощью 
веб-ресурса BLAST (http://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi) 
на  основании сравнения с референсными последователь-
ностями: Bifidobacterium bifidum ATCC 29521 (M84777.1), 
Bifidobacterium longum ATCC 1570 (M84781.1), Lactobacillus 
acidophilus JCM1132 (LC064893.1), Lactobacillus casei 
(D86518.1), Lactobacillus paracasei Z2 (MT682913.1), 
Lactobacillus plantarum FY1 (KY038178.1), Lactobacillus 
rhamnosus DSM20021 (M58815.1), Lactobacillus salivarius 
NCIMB8817 (DQ901735.1). 

Статистическую обработку данных проводили с ис-
пользованием программы Microsoft Office методом t-теста 
Стьюдента, значимым считали различия при p < 0,05.

Результаты исследования и обсуждение

�Оценка способности тест-штаммов микроорганизмов 
к биопленкообразованию 
Показано, что все использованные в работе тест-штаммы 

микроорганизмов обладали способностью к биопленкообра-
зованию на модели 96-луночных планшетов (табл. 2). 

Высокая степень биопленкообразования отмечена для 
9 штаммов: одного референс-штамма E. coli и одного рефе-
ренс-штамма S. aureus, а также для трех клинических штам-
мов K. pneumoniae, двух клинических штаммов E. coli и двух 
клинических штаммов S. aureus. Для остальных тест-штам
мов степень биопленкообразования зафиксирована на сред-
нем уровне.

Таблица 2. Степень биопленкообразования тест-штаммов, 
использованных в исследовании 
Table 2. Degree of biofilm-forming ability of the test strains used 
in the study

Вид микроорганизма / 
Type of microorganism

Штамм / 
Strain

ODт / 
ODt

ODк / 
ODc

Степень биопленко
образования / 

Degree of biofilm-
forming ability

Референс-штаммы / Reference strains
E. coli ATCC25922 0,710 0,192 Средняя / moderate
E. coli ATCC35218 0,841 0,192 Высокая / high
K. pneumoniae ATCC700603 0,497 0,192 Средняя / moderate
S. aureus ATCC25923 0,770 0,192 Высокая / high
C. albicans ATCC90028 0,486 0,213 Средняя / moderate
C. albicans ATCC10231 0,682 0,213 Средняя / moderate
C. parapsilosis ATCC90018 0,586 0,213 Средняя / moderate
C. auris CBS10913 0,532 0,213 Средняя / moderate

Клинические штаммы / Clinical strains
E. coli U17 0,552 0,192 Средняя / moderate
E. coli U48 0,785 0,192 Высокая / high
E. coli U80 0,819 0,192 Высокая / high
K. pneumoniae B2523/18 0,932 0,192 Высокая / high
K. pneumoniae B102/19 0,888 0,192 Высокая / high
K. pneumoniae B14/19 0,479 0,192 Средняя / moderate
K. pneumoniae B86/18 0,941 0,192 Высокая / high
S. aureus B-7772 0,772 0,192 Высокая / high
S. aureus B-8470 0,909 0,192 Высокая / high
S. aureus B-7778 0,418 0,192 Средняя / moderate
C. albicans C24796/21 0,598 0,213 Средняя / moderate
C. albicans B2528/20 0,509 0,213 Средняя / moderate
C. parapsilosis C2747/21 0,780 0,213 Средняя / moderate
C. parapsilosis C482/16 0,773 0,213 Средняя / moderate
C. auris B48/20 0,681 0,213 Средняя / moderate

ODт – оптическая плотность тестируемого образца; ODк – оптическая 
плотность контрольного образца; высокая степень биопленкообразования – 
при 4×ODк<ODт, где ODт; средняя степень биопленкообразования – при 
2×ODк<ODт≤4×ODк

ODt – optical density of the test sample; ODс – optical density of the control sample; 
high degree of biofilm-forming ability at 4×ODc<ODt, where ODt ?; moderate degree 
of biofilm-forming ability at 2×ODc<ODt≤4×ODc
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Рис. 1. Изменение плотности формирующихся биопленок штам-
мов грамотрицательных бактерий при воздействии препарата 
«Максилак Бэби» (белый цвет), контроль – черный цвет.

Fig. 1. Change in the density of forming biofilms of gram-negative 
bacterial strains when exposed to Maxilac Baby (white color); black 
color is control.
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�Ингибирующая активность препарата  
«Максилак Бэби» против формирующихся  
биопленок микроорганизмов
Оценка влияния препарата «Максилак Бэби» на форми-

рование биопленок патогенных микроорганизмов показа-
ла, что 19 (83%) штаммов из 23 достоверно снижали плот-
ность биопленок под воздействием препарата «Максилак 
Бэби».

Наиболее ярко выраженный эффект, снижение плотности 
формирующейся биопленки на 2–3 порядка, зафиксирован 
для 6 тест-штаммов: E. coli ATCC25922, K. pneumoniae 
ATCC700603, S. aureus B-7772     K. pneumoniae B-102/19, 
S. aureus ATCC25923 и C. albicans ATCC90028. Для 13 штам-
мов отмечено снижение плотности формирующейся био-
пленки на 1 порядок, а для 4 тест-штаммов (E. coli U80, 

K.  pneumoniae B-86/18, S. aureus B-8470 и C. albicans 
B2528/20) снижение плотности формирующейся биопленки 
не отмечено (рис. 1–3).

Таким образом, формирование биопленок большей части 
(83%) тест-штаммов, в том числе грамотрицательных бакте-
рий (80%), грамположительных бактерий (75%) и грибов 
рода Candida (89%) эффективно подавлялось при совмест-
ном культивировании с пробиотическим консорциумом пре-
парата «Максилак Бэби».
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Рис. 3. Изменение плотности формирующихся биопленок штам-
мов дрожжеподобных грибов Candida spp. при воздействии 
препарата «Максилак Бэби» (белый цвет), контроль – черный 
цвет.

Fig. 3. Change in the density of forming biofilms of Candida spp. 
yeast-like fungal strains when exposed to Maxilac Baby (white 
color); black color is control.

Рис. 2. Изменение плотности формирующихся биопленок штам-
мов грамположительных бактерий при воздействии препарата 
«Максилак Бэби» (белый цвет), контроль – черный цвет.

Fig. 2. Change in the density of forming biofilms of gram-positive 
bacterial strains when exposed to Maxilac Baby (white color); black 
color is control.
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Рис. 4. Фото чашек Петри с колониями бактерий, изолированными из препарата «Максилак Бэби»: A – «Бифидум-среда»; B – 
«Лактобакагар».

Fig. 4. Photo of Petri dishes with bacterial colonies isolated from Maxilac Baby: A – Bifidum medium; B – Lactobacillus agar.
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�Влияние препарата «Максилак Бэби»  
на зрелые биопленки микроорганизмов
Оценка влияния препарата «Максилак Бэби» на зрелые 

биопленки показала, что плотность зрелых биопленок после 
воздействия препарата «Максилак Бэби» достоверно сни-
жалась для 4 штаммов: двух штаммов грамположительных 

бактерий (S. aureus ATCC25923 и B-7778) и двух штаммов 
грамотрицательных бактерий (E. coli U17 и K. pneumoniae 
B-2523/18) (табл. 3).

Таким образом, препарат «Максилак Бэби» достоверно 
снижал плотность зрелых биопленок 50% тест-штаммов 
грамположительных бактерий и 20% тест-штаммов грам

Таблица 3. Плотность зрелых биопленок тест-штаммов на полипропиленовых купонах в контроле и после воздействия препарата 
«Максилак Бэби» 
Table 3. Density of mature biofilms of test strains on polypropylene coupons in control and after exposure to Maxilac Baby

Вид микроорганизма / 
Type of microorganism

Штамм / 
Strain

Плотность биопленки, КОЕ/мм2 / 
Biofilm density, CFU/mm2

Разница, порядок / 
Difference, order

без препарата / 
without medication

с препаратом / 
with medication

E. coli ATCC25922 4 × 104 3 × 104 0
E. coli ATCC35218 5 × 103 4 × 103 0
E. coli U17 1 × 105 3 × 103 2
E. coli U48 2 × 104 2 × 104 0
E. coli U80 3 × 104 3 × 104 0
K. pneumoniae ATCC700603 2 × 104 1 × 104 0
K. pneumoniae B-2523/18 1 × 105 3 × 102 3
K. pneumoniae B-102/19 1 × 105 1 × 105 0
K. pneumoniae B-14/19 1 × 104 1 × 104 0
K. pneumoniae B-86/18 3 × 104 3 × 104 0
S. aureus ATCC25923 4 × 104 2 × 103 1
S. aureus B-7772 5 × 104 1 × 104 0
S. aureus B-8470 5 × 104 5 × 104 0
S. aureus B-7778 4 × 104 4 × 101 3
C. albicans ATCC90028 4 × 103 2 × 103 0
C. albicans ATCC10231 5 × 103 5 × 103 0
C. parapsilosis ATCC90018 3 × 104 3 × 104 0
C. auris CBS10913 5 × 103 5 × 103 0
C. albicans C24796/21 3 × 102 3 × 102 0
C. albicans B2528/20 3 × 104 2 × 104 0
C. parapsilosis C2747/21 1 × 105 1 × 105 0
C. parapsilosis C482/16 4 × 104 2 × 104 0
C. auris B-48/20 1 × 104 1 × 104 0

Жирным шрифтом выделена статистически достоверная разница (p ≤ 0,05). 
Statistically significant difference is marked in bold type (p ≤ 0.05).

Таблица 4. Бактериальные изоляты, изолированные из препарата «Максилак Бэби» 
Table 4. Bacterial isolates from Maxilac Baby

Среда выделения / 
Release medium

Изолят / Isolate Видовая идентификация / Species identification
MALDI-TOF Biotyper Секвенирование гена 16S рРНК / 

16S rRNA gene sequencing
Результат / 

Result

Лактобакагар / 
Lactobacillus agar

1*, 7*, 9*, 10*, 15, 26, 27, 31, 32, 34, 36, 39, 41 L. plantarum ND L. plantarum
30, 38, 44, 45 L. paracasei ND L. paracasei
8* ND ND ND
2* L. plantarum L. casei L. casei
5*, 21, 22, 23 L. casei L. casei L. casei
16 ND ND ND
17 L. paracasei ND L. paracasei
18 ND ND ND
3*, 11*, 14, 20 L. rhamnosus L. rhamnosus L. rhamnosus
4* L. acidophilus L. acidophilus L. acidophilus
12*, 19*, 28 L. paracasei L. paracasei L. paracasei
13, 25 L. paracasei ND L. paracasei

Бифидум-среда / 
Bifidum medium

29, 40, 46 L. paracasei ND L. paracasei
42*, 43* ND B. longum B. longum
47, 48 L. paracasei ND L. paracasei
24* ND ND ND
33, 35 L. paracasei ND L. paracasei
37* ND B. bifidum B. bifidum

*изоляты идентифицированы с помощью секвенирования генов 16S рРНК; ND – нет данных. 
*isolates identified by 16S rRNA gene sequencing; ND – no data.
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отрицательных бактерий, при этом снижения плотности 
зрелых биопленок грибов рода Candida не зафиксировано.

�Выделение чистых культур  
из препарата «Максилак Бэби»
В ходе исследования из препарата «Максилак Бэби» изо-

лировано 48 чистых бактериальных культур: 33 культуры 
на  плотной питательной среде лактобакагар и 15 культур 
на  плотной питательной среде бифидум-среда. Идентифи
кация культур на приборе MALDI-TOF Biotyper позволила 
определить 5 видов Lactobacillus spp., в том числе L. paracasei 
(n = 17), L. plantarum (n = 14), L. casei (n = 4), L. rhamnosus 
(n = 4), L. acidophilus (n = 1), 7 культур не идентифицировано. 
Анализ последовательностей гена рРНК 16S позволил иден-
тифицировать 7 культур, изолированных с питательной сре
ды лактобакагар: L. paracasei (n = 2), L. casei (n = 2), 
L. rhamnosus (n = 2), L. acidophilus (n = 1) и 3 культуры, изо-
лированных с бифидум-среды: B. longum (n = 2) и B. bifidum 
(n = 1). Таким образом, всего идентифицировано 6 штаммов 
Lactobacillus spp. и 3 штамма Bifidobacterium spp. (табл. 4), 
что соответствует заявленному компонентному составу.

Контроль численности КОЕ пробиотических микроорга-
низмов в препарате «Максилак Бэби» показал, что при вы-
севе на среду лактобакагар она составила 0,3 × 109 КОЕ/
саше, а при высеве на бифидум-среду – 0,7 × 109 КОЕ/саше 
(рис. 4), что соответствует заявленному в препарате количе-
ству бактерий – 1 × 109 КОЕ/саше.

Заключение

В ходе исследования изучена in vitro способность синби-
отического препарата «Максилак Бэби» подавлять форми-
рование биопленок клинически значимых микроорганиз-
мов – патогенных грамотрицательных и грамположитель-
ных бактерий, а также дрожжеподобных грибов рода 
Candida. Консорциум пробиотических штаммов препарата 
«Максилак Бэби» эффективно подавлял формирование 
биопленок большинства (83%) тест-штаммов, а также зна-
чительной части зрелых биопленок грамположительных 
бактерий – стафилококков (50%) и грамотрицательных 
бактерий – E. coli и K. pneumoniae (20%). Полученные дан-
ные указывают на возможность успешного использования 
препарата «Максилак Бэби» при профилактике инфекцион-
ных заболеваний, связанных с биопленками патогенных 
микроорганизмов. Это согласуется с результатами иссле-
дования Barzegari et al. (2020), в котором было продемон-
стрировано преимущество использования пробиотиков и 
их производных, по сравнению с антибиотиками, против 
биопленок метициллин-резистентных S. aureus, поскольку 
такая терапия не приводила к элиминации нормальной 
микрофлоры [12]. Можно предположить, что при использо-
вании синбиотика «Максилак Бэби» может быть достигнуто 
повышение эффективности антимикробной терапии ин-
фекций, вызванных патогенными микроорганизмами, за 
счет подавления формирования их биопленок. Возможность 
применения пробиотических штаммов в качестве дополне-
ния к терапии антибиотиками высказывалась ранее, на 
основании их свойств, связанных с уменьшением побочных 

эффектов, улучшением функции антибиотиков и усилени-
ем мукозального иммунитета [13].

Показано, что видовой состав выделенных из препарата 
«Максилак Бэби» чистых культур и концентрация жизнеспо-
собных бактерий (1 × 109 КОЕ/саше) соответствуют заявлен-
ному в инструкции по применению препарата. В дальнейшей 
работе планируется изучить вклад отдельных штаммов лак-
тобацилл и бифидобактерий в противобиопленочную актив-
ность препарата «Максилак Бэби».
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