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ВЛИЯНИЕ ИНТЕРМЕДИАТОВ ЦИКЛА КРЕБСА  
НА БАКТЕРИЦИДНОСТЬ АМПИЦИЛЛИНА И ЛЕВОМИЦЕТИНА  

ПО ОТНОШЕНИЮ К STAPHYLOCOCCUS AUREUS  
И SALMONELLA TYPHIMURIUM 

 
А.Л. Верещагин, Т.В. Татарникова, Л.Л. Борина 

 
Изучено влияние концентрации препарата из интермедиатов цикла Кребса на бактери-

цидность ампициллина и левомицетина по отношению к Staphylococcus аureus и Salmonella 
typhimurium. Установлено, что для пары ампициллин – Staphylococcus aureus, максимальная 
активность антибиотика в разведении 0,1 % наблюдается при концентрации кислот цикла 
Кребса 10

-8
,10

-13
,10

-15
…10

-19
, а при разведении 0,01 % – в концентрации 10

-8
 М. Для пары лево-

мицетин – Salmonella typhimurium, максимальная активность антибиотика в разведении 
0,1 % наблюдается при концентрации кислот цикла Кребса 10

-10
…10

-12
 и 10

-14 
…10

-15 
М, а при 

разведении 0,01 % – в концентрации 10
-15

…10
-16

 , 10
-18

 и 10
-20

 М. 
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натрий сукцинат. 

 
ВВЕДЕНИЕ 

 
Антибиотики предназначены для борьбы 

с серьезными заболеваниями, хоть они вовсе 
не безопасны для человека. Огромное разно-
образие антибиотиков и видов их воздействия 
на организм человека явилось причиной клас-
сифицирования и разделения антибиотиков на 
группы. По характеру воздействия на бактери-
альную клетку антибиотики можно разделить 
на две группы: бактериостатические (бактерии 
остаются живы, но не в состоянии размно-
жаться), бактерицидные (бактерии погибают, а 
затем выводятся из организма). Утрата эф-
фективности антибиотиков становится серьез-
ной преградой на пути к выздоровлению боль-
ных. Бактерии становятся более устойчивыми 
к антибиотикам, меняется их генетический код, 
возникает резистентность к антибиотикам [1]. 
Появляются новые штаммы микроорганизмов, 
которые существующими препаратами не по-
бедить. Эти микробы уничтожают или «игно-
рируют» молекулы лекарственных средств, 
отсюда их неэффективность. Ежегодно расхо-
дуются огромные средства на разработку и 
производство новых, довольно дорогих ле-
карств, но природа посылает все новые и но-
вые армии микроорганизмов, которые проти-
востоят этим препаратам [2]. В связи с этим 
настоящее время назрела необходимость в 
разработке препаратов, которые усиливают 
действие и эффективность антибиотиков. 

Одним из возможных вариантов усиле-
ния бактерицидного действия антибиотиков 
является использование их в паре с препара-

том из кислот цикла Кребса, который усили-
вает проницаемость клеточных мембран [3], 
увеличивая тем самым их биологическую ак-
тивность.  

Целью исследования являлось изучение 
влияния концентрации препарата из интер-
медиатов цикла Кребса на активность ампи-
циллина и левомицетина при размножении 
культур золотистого стафиллокока и сальмо-
неллы.  

 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ 

 
В качестве объектов апробации были 

взяты чистые культуры Staphylococcus aureus 
и Salmonella typhimurium. 

Для получения рабочих растворов ис-
пользовали α-кетоглутаровую, лимонную, ща-
велевую, яблочную и янтарные кислоты [4]. 

Первоначально был приготовлен исход-
ный децимолярный базовый раствор органи-
ческих кислот. Растворы необходимой кон-
центрации получали путем последовательно-
го стократного разведения базового раствора 
с последующим интенсивным механическим 
перемешиванием, как это принято в класси-
ческой гомеопатии [5]. 

Была изучена бактерицидная активность 
пар стафилококк – ампициллин, и сальмо-
нелла – левомицетин. В качестве раствори-
теля антибиотиков применялась водные рас-
творы активированные кислотами цикла 
Кребса в разведениях от 10

-8
 до 10

-20
, для 

приготовления разведений, использовали 
стерильную дистиллированную воду.  
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Стерилизация осуществлялась в паро-
вом стерилизаторе водяным насыщенным 
паром с температурой (121±2) ºС (давление 
1±0,2 кгс/см

2
) в течение 30±2 мин. 

Антибиотики были использованы в виде 
натриевой соли ампициллина и левомицетин 
натрий сукцината. Растворы антибиотиков 
использовались в разведениях 0,1 % и 
0,01 %, так как при 1 % концентрации анти-
биотики полностью подавляли рост микроор-
ганизмов. 

Все испытания проводились в соответ-
ствии с ОФС 42-0067-07 [6]. 

Из тест-штаммов микроорганизмов при-
готовили 24-х часовую бульонную культуру с 
концентрацией микроорганизмов 10

9
. С по-

мощью последовательных разведений полу-
чали суспензию с концентрацией микроорга-
низмов 10

3
, которую и использовали для ис-

следования. В чашку Петри вносили 0,1 см
3
 – 

100 микробных клеток суспензии тест-
штамма микроорганизмов, затем туда же 
вносили раствор антибиотика в количестве 
1 см

3
 и заливали питательной средой № 1 

ГРМ в количестве 15–20 см
3
. Посевы инкуби-

ровали в термостате при температуре 
32±2,5 ºС в течение 72 часов. После инкуба-
ции производили подсчет выросших колоний. 
В контрольном образце вместо водных рас-
творов препарата из кислот цикла Кребса ис-
пользовали стерилизованную дистиллиро-
ванную воду. 

Опыты проводились в четырехкратной 
повторности. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
 

Данные по активности пары Staphylococ-
cus aureus – ампициллина натриевая соль 
представлены в таблице 1. 

Из представленных данных следует, что 
натриевая соль ампициллина в системе Staphy-
lococcus aureus – раствор кислот цикла Кребса 
обладает бактериостатическим действием для 
раствора с концентрацией 0,01 %. Для опытов с 
растворами концентрации ампициллина 0,1 % 
бактерицидное действие повышается в ряде 
случаев на 26 %. 

В целом регистрируемое действие доза – 
эффект носит полимодальную зависимость, 
типичную для действия сверхмалых концен-
траций биологически активных соединений [7]. 
Так, для пары ампициллин – Staphylococcus 
aureus, наибольшая активность антибиотика в 
разведении 0,1 % наблюдается при концен-
трации кислот цикла Кребса 10

-8
, 10

-13
, 10

-15 

…10
-19

, а при разведении 0,01 % – в концен-
трации 10

-8
 М. 

Таблица 1 – Бактерицидная активность в 
системе натриевая соль ампициллина – 
Staphylococcus aureus – раствор кислот цикла 
Кребса 

концен-
трация 

образца, 
М 

КОЕ, при концентрации  
антибиотика 

0,1 % 0,01 % 

сред
нее 

%, к 
кон-

тролю 

сред
нее 

%, к 
кон-

тролю 

контроль 30±2 100 69±3 100 

10
-8

 23±2 77 58±4 84 

10
-9

 25±3 83 67±2 97 

10
-10

 25±3 83 68±4 99 

10
-11

 29±4 97 66±3 96 

10
-12

 26±4 87 67±3 97 

10
-13

 23±3 77 69±2 100 

10
-14

 25±2 83 65±2 94 

10
-15

 23±3 77 63±4 91 

10
-16

 24+1 77 61+4 92 

10
-17

 23+2 74 66+3 100 

10
-18

 23+2 74 64+2 97 

10
-19

 24+1 77 63+2 95 

10
-20

 25+3 81 63+3 95 

 
Данные по активности в паре Salmonella 

typhimurium – левомицетина натрий сукцинат 
внесены в таблицу  2. 
 

Таблица 2 – Бактерицидная активность в 
системе левомицетина натрий сукцинат – 
Salmonella typhimurium – раствор кислот цик-
ла Кребса 

концен-
трация 

образца, 
М 

КОЕ, при концентрации анти-
биотика 

0,1% 0,01% 

сред
нее 

%, к 
кон-

тролю 

сред
нее 

%, к 
кон-

тролю 

контроль 27±4 100 73±3 100 

10
-8

 26±3 96 74±4 100 

10
-9

 25±3 93 74±5 100 

10
-10

 18±2 67 69±5 95 

10
-11

 18±3 67 70±5 96 

10
-12

 13±3 48 70±4 96 

10
-13

 26±4 96 70±6 96 

10
-14

 15±3 56 72±4 99 

10
-15

 14±4 52 64±4 88 

10
-16

 22+2 88 64+2 91 

10
-17

 25+2 100 65+3 93 

10
-18

 22+2 88 63+3 90 

10
-19

 22+1 88 68+2 97 

10
-20

 21+2 84 63+2 90 
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Из представленных данных следует, что 
бактерицидность левомицетина и в этом слу-
чае носит полимодальную зависимость, ти-
пичную для действия сверхмалых концентра-
ций биологически активных соединений [7]. 
Так, наибольшая активность антибиотика в 
разведении 0,1 % наблюдается при концен-
трации кислот цикла Кребса 10

-10
…10

-12
 и  

10
-14 

…10
-15 

М, а при разведении 0,01 % – в 
концентрации 10

-15
…10

-16
 , 10

-18
 и 10

-20
 М. 

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 
Таким образом, показана возможность 

повышения бактерицидности левомицетина 
при концентрации 0,1 % в системе левомице-
тина натрий сукцинат – Salmonella typhimu-
rium за счет использования среды из кислот 
цикла Кребса с концентрацией 10

-10
…10

-12
 и 

10
-14 

…10
-15 

М. Для системы ампициллин – 
Staphylococcus aureus – раствор кислот цикла 
Кребса обладает бактериостатическим дей-
ствием для раствора с концентрацией ампи-
циллина 0,01 %, и слабым бактерицидным 
действием с растворами концентрации ампи-
циллина 0,1%. 
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