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Резюме 
Актуальность. Распространение антибиотикорезистентности среди патогенных микроорганизмов является об-
щемировой проблемой. Одним из её решений является изыскание новых эффективных природных антибиотиков. 
Цель. Для поиска продуцентов таких антибиотиков нами проводится выделение и анализ микроорганизмов — по-
тенциальных продуцентов антибиотиков из природных источников с экстремальными параметрами среды, ранее 
не исследованных в этом плане. Описано 20 изолятов актиномицетов, выделенных из литорали солёного озера 
Большой Тамбукан. Материал и методы. Идентификацию актиномицетов проводили по культурально-морфо-
логическим признакам и по анализу гена 16S рРНК. Антимикробную активность определяли в погружённой куль-
туре, полученной на восьми средах различного состава. В качестве тест-штаммов использовали 13 коллекционных 
микроорганизмов, в том числе бактерии с множественной лекарственной устойчивостью (МЛУ), и 10 клинических 
изолятов Klebsiella pneumoniae (МЛУ). Результаты. Из 20 штаммов 19 проявили антимикробные свойства, что со-
ставляет высокий процент потенциальных продуцентов антибиотиков (95%). В тех случаях, когда было выделено 
несколько штаммов одного вида (по 2–3 штамма), отмечено внутривидовое различие антимикробных спектров 
у Micromonospora palomenae, Streptomyces badius, S. rubiginosohelvolus и S. vastus, которое способствует конкуренто-
способности и выживаемости популяции в целом. Перспективными объектами для химического исследования 
являются виды M. palomenae и S. xinghaiensis, у которых ранее антибиотики не были описаны. Особый интерес 
представляют S. xinghaiensis ИНА 01375 и S. rubiginosohelvolus ИНА 01402, в связи с их активностью в отношении 
клинических изолятов K. pneumoniae с множественной лекарственной устойчивостью. Заключение. Актиноми-
цетная флора озера Тамбукан перспективна для поиска продуцентов антибиотиков, преодолевающих резистент-
ность патогенов. 
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Abstract 
Background. The spread of antibiotic resistance among pathogenic microorganisms is a global problem. One solution is 
the discovery of new, effective natural antibiotics. The aim of the study. To identify producers of these antibiotics, potential 
antibiotic-producing microorganisms were isolated and analyzed from natural sources with extreme environmental pa-
rameters that had not previously been studied in this regard. Twenty actinomycete isolates from the littoral zone of the 
Salt Lake Bolshoi Tambukan are described. Materials and Methods. Actinomycetes were identified using cultural and mor-
phological characteristics and 16S rRNA gene analysis. Antimicrobial activity was determined in submerged cultures ob-
tained on eight media of varying compositions. Thirteen collection microorganisms, including multidrug-resistant (MDR) 
bacteria, and 10 clinical MDR isolates of Klebsiella pneumoniae were used as test strains. Results. Of the 20 strains, 19 ex-
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Введение 
Сложная ситуация, сложившаяся в  мире 

в  связи с  распространением антибиотикорези-
стентности, ставит задачу по разработке новых 
эффективных антимикробных средств [1–3]. Од-
ним из основных подходов к  решению этой за-
дачи является поиск продуцентов новых природ-
ных антибиотиков. Актиномицеты известны как 
основные продуценты разнообразных биологи-
чески активных соединений, отличающихся как 
по химической структуре, так и  по биологиче-
скому действию, причём наибольшее число про-
дуцентов антибиотиков относится к  роду Strep-
tomyces  [4–6]. Об интенсивности поиска новых 
перспективных продуцентов антибиотиков сви-
детельствует описание 135 новых видов стрепто-
мицетов всего лишь за пять лет (2015–2020); хи-
мическое исследование показало, что эти виды 
образуют 121 ранее неизвестное антибиотиче-
ское соединение, проявляющее антибактериаль-
ную и/или антимикотическую активность  [7]. 
Также обнадёживает динамика роста новых при-
родных антибиотиков, проходящих стадии кли-
нических испытаний [8–10]. 

Поиск продуцентов новых антибиотических 
соединений целесообразно проводить среди при-
родных источников, ранее малоисследованных или 
вовсе не исследованных в этом плане. В частности, 
к таким источникам относятся, например, засолён-
ные почвы и морские донные отложения [11–15]. 
Менее исследованы микробные сообщества солё-
ных озёр, в частности озёр с биологически актив-
ными грязями, используемыми в курортных зонах. 
Преобладающими микроорганизмами среди про-
кариот солевых озёр являются цианобактерии, но 
также описаны микроорганизмы других групп, 
включая актиномицеты [16–22]. 

В данной работе образцы почвы были ото-
браны из литоральной зоны солёного озера Боль-
шой Тамбукан (Ставропольский край, Россия). 
Цель исследования — выделение актиномицетов, 
их описание, идентификация и  анализ антибио-
тической активности продуцируемых веществ. 
Представляемые результаты являются продолже-

нием изучения микрофлоры солёного озера Боль-
шой Тамбукан, проводящегося в  Институте по 
изысканию новых антибиотиков им. Г. Ф. Гаузе [23]. 

Материал и методы 
Образцы почвы. Образцы почвы были отобраны в ав-

густе 2019 г. из литоральной зоны южного побережья озера 
Большой Тамбукан на глубине 15–20 см. Из четырёх образцов 
почвы было выделено в общей сложности 80 штаммов акти-
номицетов; в данной статье приводится описание 20 изолятов, 
преимущественно стрептомицетов. 

Метод выделения актиномицетов из почвенных образ-
цов. Почвенные образцы измельчали в ступке для удаления 
крупных комочков, затем суспендировали в стерильной воде 
и тщательно встряхивали в течение нескольких минут на шей-
кере. Полученную суспензию пропускали через ватный 
фильтр, готовили серию водных разведений и  высевали на 
среду № 2 Гаузе в чашки Петри (табл. 1). После 10–12 дней ин-
кубации при 28°С отобранные колонии пересевали в  про-
бирки со средой № 2 Гаузе. Первичный отбор колоний прово-
дили по морфологическим признакам. 

Культуральные среды и  условия культивирования ак-
тиномицетов. Для культивирования и  поддержания актино-
мицетов также использовали следующие питательные среды: 
среда № 1 Гаузе, среда № 2 Гаузе, соевая среда (табл. 1) [24]. Для 
описания морфологических свойств актиномицетов использо-
вали среды International Streptomyces Project: ISP2 (агар на дрож-
жевом и солодовом экстрактах), ISP3 (овсяный агар), ISP4 (агар 
с неорганическими солями и крахмалом), ISP5 (агар с глицери-
ном и аспарагином), ISP6 (пептоно-дрожжевой агар с добавле-
нием железа) и ISP7 (тирозиновый агар) [25]. Для определения 
устойчивости актиномицетов к  NaCl, к  питательным средам 
№  1 и  №  2 Гаузе добавляли соль в  диапазоне концентраций 
0,5–12,5%. Питательные среды для глубинного культивирования 
актиномицетов были ранее разработаны в ИНА (см. табл. 1) [26]. 

Культивирование актиномицетов осуществляли при тем-
пературе 28°С. Глубинное культивирование проводили в усло-
виях аэрирования на качалке 200 об./мин. 

Методы поддержания культур микроорганизмов. Вы-
деленные штаммы актиномицетов пересевали на свежие ско-
шенные агаровые среды раз в два месяца и культивировали 
при 28°C в  течение 10–12 сут. Для длительного хранения 
штаммы депонировали в Коллекцию Института по изыска-
нию новых антибиотиков им. Г. Ф. Гаузе (сокращённо ИНА) 
и хранили в лиофилизированном состоянии при –16°. 

Морфологическая идентификация актиномицетов. 
Для видовой идентификации учитывали окраску воздушного 
и субстратного мицелия, а также пигмент, выделяемый в пи-
тательную среду. Структуру спороносцев исследовали с  по-
мощью светового микроскопа Микмед-6 (ЛОМО, Санкт-Пе-
тербург, Россия). 

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2025, 70; 9–106

hibited antimicrobial properties, representing a high percentage of potential antibiotic producers (95%). In cases where 
multiple strains of a single species were isolated (2–3 strains each), intraspecific differences in antimicrobial spectra were 
observed in Micromonospora palomenae, Streptomyces badius, S. rubiginosohelvolus, and S. vastus, which contributes to 
the competitiveness and survival of the population as a whole. M. palomenae and S. xinghaiensis species, for which anti-
biotics have not previously been described, represent promising targets for chemical research. S. xinghaiensis INA 01375 
and S. rubiginosohelvolus INA 01402 are of particular interest, as they are active against clinical isolates of MDR Klebsiella 
pneumoniae. Conclusion. The actinomycete flora of Lake Tambukan represents a promising target for the search for anti-
biotic producers capable of overcoming pathogen resistance. 
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Видовая идентификация актиномицетов на основе 
анализа 16S рРНК. Выделение геномной ДНК из биомассы 
актиномицетов проводили с использованием набора PowerSoil 
DNA Kit (MO BIO, США, номер каталога 12888-100) в соответ-
ствии с инструкцией производителя. Амплификацию гена 16S 
рРНК осуществляли с  применением реакционных смесей: 
GenPak® Real-Time PCR Core (Isogen, Россия, номер в каталоге 
U 1011) или PCR Master Mix (ThermoScientific, номер в каталоге 
K0172) и использовали универсальные бактериальные прай-
меры: 27f (5‘-AGA GTT TGA TCC TGG CTC AG-3‘) и 1492r (5‘-TAC 
GGY TAC CTT GTT ACG ACT T-3‘)  [27]. ПЦР проводили на ам-
плификаторе Thermal Cycler 2720 (Applied Biosystems, Фостер-
Сити, США) по следующей программе: 94°C — 5 мин; 30 цик-
лов: 94°C — 1 мин, 51°C — 1 мин, 72°C — 2 мин; 72°C — 7 мин. 
Секвенирование выполняли с использованием универсаль-
ных бактериальных праймеров: 27f, 341f (5‘-CCT ACG GGA GGC 
AGC AG-3‘), 785f (5‘-GGM TTA GAT ACC TGG TAG TCC-3‘), 519r 
(5‘-GTA TTA CCG CGG CTG CTG-3‘), 907r (5‘-CCG TCA ATT CCT 
TTG AGT TT-3‘), 1492r. Определение нуклеотидных последова-
тельностей проводили методом Сэнгера на автоматическом 
секвенаторе Genetic Analyzer 3500 (Applied Biosystems, Беверли, 
США) с праймерами: 27f, 341f (5‘-CCT ACG GGA GGC AGC AG-3‘), 
1100r (5‘-GGG TTG CGC TCG TTG-3‘), 1492r. 

Полученные последовательности выравнивали с после-
довательностями гена 16S рРНК референсных штаммов из баз 
данных GenBank (blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi) и Ribosomal 
Database Project (rdp.cme.msu.edu/) с  помощью программы 
ClustalW в пакете MEGA7 [28]. Для построения филогенетиче-
ских деревьев использовали метод neighbor-joining, также вхо-
дящий в программу MEGA7. Статистическую достоверность 
порядка ветвления устанавливали с помощью bootstrap-ана-
лиза 10 000 альтернативных деревьев. 

Анализ антимикробной активности. Для определения 
спектра антимикробной активности все выделенные штаммы 
культивировали в погружённых условиях в две стадии: получе-
ние посевного материала и ферментация. Антимикробную ак-
тивность погружённой культуры оценивали методом диффузии 
в агар. Антибиотическую активность определяли по наличию 
и  диаметру зон подавления роста тест-микроорганизмов. Все 
эксперименты повторяли от не менее трёх и до восьми раз. 

Для определения спектра антибиотической активности 
использовали следующие коллекционные тест-штаммы: Ba-
cillus subtilis ATCC 6633, Bacillus mycoides 537, Bacillus pumilus 

NCTC 8241, Leuconostoc mesenteroides VKPM B-4177 (ванкоми-
цинорезистентный штамм, VRLM), Micrococcus luteus NCTC 
8340, Staphylococcus aureus FDA 209P (метициллиночувстви-
тельный S. aureus, MSSA), S. aureus ИНА 00761 (метицилли-
норезистентный S. aureus, MRSA), Mycobacterium smegmatis 
VKPM Ac 1339, M. smegmatis mc² 155, Escherichia coli ATCC 
25922, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Aspergillus niger 
ИНА 00760, Saccharomyces cerevisiae ИНА 01129. Дополни-
тельно в  качестве тестов использовали клинические изо-
ляты Klebsiella pneumoniae с множественной лекарственной 
устойчивостью (МЛУ). Все штаммы пересевали на скошен-
ную агаровую среду № 2 Гаузе и инкубировали при 37°C, за 
исключением грибных штаммов Saccharomyces cerevisiae, As-
pergillus niger и бактериального штамма Leuconostoc mesen-
teroides, которые культивировали при 28°C. 

Результаты 
Идентификация актиномицетов 
Видовая идентификация штаммов основыва-

лась на двух методах — морфологическом описа-
нии признаков и  генетическом анализе. Опреде-
ление видов на основании анализа гена 16S рРНК 
показано в табл. 2. В общей сложности из 20 штам-
мов актиномицетов 17 идентифицированы до вида, 
но для шести штаммов указаны наиболее близкие 
виды по базе данных GenBank, учитывая, что про-
цент совпадения менее 97%; для трёх штаммов 
определена принадлежность к роду Streptomyces. 

Среди выделенных штаммов преобладали 
стрептомицеты (16 штаммов), также присутство-
вали микромоноспоры (3 штамма) и  один пред-
ставитель рода Nocardiopsis, для которого засо-
ленные почвы — характерная среда обитания [29]. 
У ряда штаммов совпадение последовательности 
ДНК с последовательностями ДНК типовых штам-
мов находится в диапазоне только 92,6–96,9%, но 
видовая идентификация была подтверждена мор-
фологическими признаками [24, 30, 31]. Такое рас-
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Таблица 1. Питательные среды 
Table 1. Nutrient media 
Названия сред  Состав (мас./об.%) 

Основные агаризованные среды для поверхностного культивирования микроорганизмов 
№ 1 Гаузе              Крахмал — 2; KNO₃ — 1,0; K₂HPO₄ — 0,05; MgSO₄ — 0,05; NaCl — 0,05;  
                                  FeSO₄ — 0,001; агар — 2; дистиллированная вода; pH 7,0–7,2 
№ 2 Гаузе              Глюкоза — 1; пептон — 0.5; триптон — 0,3; NaCl — 0,5; агар — 2; водопроводная вода; pH 7,2–7,4 
Соевая                   Глюкоза — 1; соевая мука — 2; NaCl — 0,5; агар — 2; водопроводная вода; pH 6,9 

Питательные среды для глубинного культивирования актиномицетов 
A                                Глицерин — 3,0; соевая мука — 1,5; NaCl — 0,3; мел (CaCO₃) — 0,3; водопроводная вода, pH 7,0 
B                                Глюкоза — 1,0; соевая мука — 1,0; NaCl — 0,5; мел (CaCO₃) — 0,25; водопроводная вода, pH 6,8 
C                                Сахароза — 2,0; соевая мука — 1,0; NaCl — 0,3; мел (CaCO₃) — 0,3; водопроводная вода, pH 6,8–7,0 
D                               Глицерин — 2,0; соевая мука — 0,5; (NH₄)₂SO₄ — 0,15; NaCl — 0,3;  
                                  мел (CaCO₃) — 0,3; водопроводная вода, pH 6,8 
E                                Крахмал — 2,0; кукурузный экстракт — 0,3; KNO₃ — 0,4; NaCl — 0,5; мел (CaCO₃) — 0,5;  
                                  водопроводная вода, pH 7,0–7,2 
F                                Сахароза — 2,1; крахмал — 0,85; гороховая мука — 1,5; NaCl — 0,5; NaNO₃– 0,5;  
                                  мел (CaCO₃) — 0,5; водопроводная вода, pH 7,0 
G                                Сахароза — 4,0; дрожжевой экстракт — 0,25; K₂HPO₄ — 0,1; Na₂SO₄ — 0,1; NaCl — 0,1;  
                                  (NH₄)₂SO₄ — 0,2; FeSO₄×7H₂O — 0,0001; MnCl₂×4H₂O — 0,0001; NaI — 0,00005;  
                                  мел (CaCO₃) — 0,2; дистиллированная вода, pH 6,5–6,7 
СТР (среда № 2  Глюкоза — 1,0; пептон — 0,5; триптон — 0,3; NaCl — 0,5; водопроводная вода, pH 7,2–7,4 
Гаузе без агара)  



хождение может быть объяснено длительной эво-
люцией в экстремальных условиях, что привело 
к накоплению мутаций в гене 16S рРНК. 

Галотолерантность актиномицетов 
Для оценки галотолерантности на питатель-

ную среду с разным содержанием хлорида натрия 
высевали штаммы из озера Тамбукан S. xinghai-
ensis ИНА 01375 и S. albidoflavus ИНА 01303, а также 
для сравнения штамм S. albus var. fungatus ИНА 
01309, таксономически близкий виду S. albidofla-
vus. Штамм S. albus var. fungatus ИНА 01309 ранее 
был выделен из серозёмной почвы зоны Прикас-
пия, не отличающейся повышенной солёностью, 
и близкой по климату и географическому поло-
жению к озеру Тамбукан [32]. Все три актиноми-
цета проявляют галотолерантность к  10% NaCl 
при росте на богатой органической среде №  2 
Гаузе. На минимальной синтетической среде № 1 

Гаузе штамм S. albus var. fungatus ИНА 01309 растёт 
при концентрации NaCl не более 2,5% (табл. 3). 

Антимикробная активность 
Определение спектра антимикробной ак-

тивности актиномицетов. В табл. 4 суммированы 
результаты по антимикробной активности акти-
номицетов из озера Тамбукан при росте в погру-
жённых условиях. 

Из 20 штаммов антимикробная активность не 
выявлена только у штамма Micromonospora palo-
menae (штамма ИНА 01427). В отношении каждого 
из тест-штаммов хотя бы один из актиномицетов 
проявил антимикробную активность. Так, рост 
Saccharomyces cerevisiae ИНА 01129 подавляется 
только S. albidoflavus ИНА 01303, а рост Mycobac-
terium smegmatis VKPM Ac 1339 подавляется только 
S. sioyaensis ИНА 01344. Однако в отношении дру-
гих тест-штаммов активны от 2 до 9 актиномице-
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Таблица 2. Идентификация актиномицетов литорали озера Большой Тамбукан на основании анализа 
гена 16S рРНК 
Table 2. Identification of actinomycetes of Lake Bolshoy Tambukan littoral zone based on the analysis of the 16S rRNA gene 
Род, виды, штаммы актиномицетов                                               Совпадение (%)    Длина (п. н.)            GenBank 
Micromonospora palomenae ИНА 01427                                                       97,9                          1280                    OR133513 
M. palomenae ИНА 01503                                                                                    98,5                          1414                    OR133512 
M. phytophila ИНА 01379                                                                                     97,2                          1282                    OR133515 
Nocardiopsis prasina ИНА 01501                                                                       98,9                          1105                    OR133516 
Streptomyces albidoflavus ИНА 01303                                                             98,6                          1293                    OR133514 
Streptomyces badius ИНА 01496                                                                        97,1                          1385                    OR133504 
S. badius ИНА 01498                                                                                               96,8                          1414                    OR133508 
Streptomyces diastatochromogenes ИНА 01423                                            96,8                           882                     OR133510 
Streptomyces microflavus ИНА 01378                                                              97,1                          1324                    OR133499 
Streptomyces rubiginosohelvolus ИНА 01350                                               96,3*                         1278                    OR133503 
S. rubiginosohelvolus ИНА 01402                                                                      96,9*                         1308                    OR133500 
Streptomyces sioyaensis ИНА 01344                                                                  97,4                          1271                    OR133509 
Streptomyces sp. ИНА 01376                                                                                97,5                          1267                    OR133506 
Streptomyces sp. ИНА 01403                                                                                98,6                          1286                    OR133501 
Streptomyces sp. ИНА 01502                                                                                97,0                          1381                    OR133511 
Streptomyces vastus ИНА 01302                                                                        93,2*                         1289                    OR133497 
S. vastus ИНА 01327                                                                                               93,5*                         1272                    OR133498 
S. vastus ИНА 01377                                                                                               92,6*                         1419                    OR133502 
Streptomyces xinghaiensis ИНА 01375                                                              100                          1285                    OR133507 
Streptomyces zaomyceticus ИНА 01422                                                           95,3*                         1286                    OR133505 
Примечание. * — по совпадению ДНК наиболее близкие виды для данных штаммов. 
Note. * — The closest species for these strains based on DNA matching. 

Таблица 3. Сравнение роста штаммов стрептомицетов на синтетической и полноценной средах № 1 и № 2 
Гаузе с различным содержанием NaCl после двух недель культивирования 
Table 3. Comparison of the growth of streptomycete strains on synthetic and complete media No. 1 and No. 2 Gause 
with different NaCl content after two weeks of cultivation 
Штамм, вид                                                                       Среда  №1 Гаузе**                                                  Среда № 2 Гаузе 
Содержание хлорида натрия           0,05        2,5         5           7,5         10       12,5       0,5        2,5           5         7,5         10        12,5 
 (мас./об.%)* 
S. albus var. fungatus ИНА 01309          +            ±          —          —          —         —           +           +            +           ±            ±           — 
S. albidoflavus ИНА 01303                       +            +           +            +            ±          —           +           +            +           +            +           — 
S. xinghaiensis ИНА 01375                       +            +           +            +            ±          —           +           +            +           +            ±           — 
Примечание. «—» — отсутствие роста; «+» — наличие роста; «±» — слабое подрастание к концу 2 нед. культиви-
рования; * — концентрация NaCl указана для питательной среды; ** — содержание других солей (кроме NaCl) 
приведено в табл. 1. 
Note. «—» — the NaCl concentration is given for the nutrient medium; ** — the content of other salts (except NaCl) is 
given in Table 1.



тов. Большинство описываемых актиномицетов 
обладает активностью широкого антимикробного 
спектра. Наибольший интерес представляют ак-
тиномицеты, проявляющие активность к  пред-
ставителям видов патогенов из группы ESKAPE, 
в природных популяциях которых, по данным ВОЗ, 
широко распространена лекарственная устойчи-
вость [2]: рост MRSA подавляют S. diastatochromo-
genes ИНА 01423, S. rubiginosohelvolus ИНА 01402, 
Streptomyces spp. ИНА 01403 и ИНА 01502, S. vastus 
ИНА 01377; рост Escherichia coli ATCC 25922 подав-
ляют S. badius ИНА 01496, S. sioyaensis ИНА 01344, 
S. vastus ИНА 01302 и ИНА 01327; рост Pseudomonas 
aeruginosa ATCC 27853, к которому согласно нашей 
практике редко обнаруживаются актиномицеты- 
антагонисты, подавляют S. rubiginosohelvolus ИНА 
01350 и S. vastus ИНА 01327. В 2024 г. ВОЗ объявило 
о критическом уровне распространения возбуди-
телей туберкулёза Mycobacterium tuberculosis 
с устойчивостью к известным медицинским анти-
биотикам [2]. В связи с этим следует отметить ан-
тибиотическую активность в отношении двух тест-
штаммов M. smegmatis VKPM Ac-1339 и  mc²  155, 

используемых для поиска противотуберкулёзных 
средств, это: S. sioyaensis ИНА 01344, M. palomenae 
ИНА 01503, Nocardiopsis prasina ИНА 01501, S. albi-
doflavus ИНА 01303, S. badius ИНА 01498, S. diasta-
tochromogenes ИНА 01423 и  S. vastus ИНА 01302. 
Также в  дальнейшем следует в  первую очередь 
провести химическое изучение активных веществ 
у представителей тех видов, у которых антибио-
тическая активность не была описана ранее. 

Исследование антимикробной активности 
в отношении клинических изолятов K. pneumo-
nia с  множественной лекарственной устойчи-
востью (МЛУ). Было проведено дополнительное 
исследование с применением в качестве тестов де-
сяти клинических изолятов K. pneumoniae с МЛУ 
(табл. 5). Из 20 актиномицетов выявлено только 
два штамма — S. rubiginosohelvolus ИНА 01402 
и S. xinghaiensis ИНА 01375, которые при глубинном 
культивировании в определённых средах образуют 
вещества, преодолевающие резистентность двух 
клинических изолятов K. pneumoniae, а именно 1164 
и 1211. Рост клинического изолята K. pneumoniae 
1211, устойчивого к 23 антибиотикам медицинского 
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Таблица 4. Спектры антимикробной активности культуральных жидкостей актиномицетов озера Тамбукан 
Table 4. Spectra of antimicrobial activity of culture liquids of actinomycetes from Lake Tambukan 
Актиномицеты 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Micromonospora palomenae  ИНА 01427       —  
M. palomenae ИНА 01503                                   A, C  
Micromonospora phytophila ИНА 01379      B, D  
Nocardiopsis prasina ИНА 01501                     B, A  
Streptomyces albidoflavus ИНА 01303              G  
Streptomyces badius ИНА 01496                       G, A  
S. badius ИНА 01498                                              F, E  
Streptomyces diastatochromogenes ИНА 01423  B, E  
Streptomyces microflavus ИНА 01378             E, A  
Streptomyces rubiginosohelvolus ИНА 01350     F  
S. rubiginosohelvolus ИНА 01402                        E  
Streptomyces sioyaensis ИНА 01344                   D  
Streptomyces sp. ИНА 01376                               E, D  
Streptomyces sp. ИНА 01403                                 D  
Streptomyces sp. ИНА 01502                               B, D  
S. vastus ИНА 01302                                               F, G  
S. vastus ИНА 01327                                               B, G  
S. vastus ИНА 01377                                                 B  
Streptomyces xinghaiensis ИНА 01375              B  
Streptomyces zaomyceticus ИНА 01422           F, A  
Примечание. Диаметры зон задержки роста клинических изолятов (в мм) как показатель интенсивности анти-
биотической активности:           — 0;           — 11–15;           — 16–20;          — � 20. 
Note. Diameters of growth inhibition zones of the clinical isolates (in mm) as an indicator of the intensity of antibiotic ac-
tivity:            — 0;           — 11–15;           — 16–20;          — � 20.
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назначения из 25, подавляют только два медицин-
ских антибиотика: полусинтетический антибиотик 
тигециклин (TGC) — производное тетрациклина, 
и природный антибиотик бациллярного происхож-
дения полимиксин  В  (РВ). Клинический изолят 
K. pneumoniae 1164, устойчивый к 20 антибиотикам 
медицинского назначения из 25, чувствителен к по-
лусинтетическому антибиотику амикацину — мо-
дификации канамицина (AN), природным амино-
гликозидам гентамицину (GM) и тобрамицину (NN), 
полимиксину В (РВ), а также имеет промежуточную 
чувствительность по отношению к  тигециклину 
(TGC). Исходя из описания антибиотиков следует, 
что активные вещества S. rubiginosohelvolus ИНА 
01402 и S. xinghaiensis ИНА 01375 не могут быть ти-
гециклином или амикацином, которые являются 
полусинтетическими антибиотиками. Также сле-
дует исключить полимиксин В, образуемый ба-
циллами. Активность не следует связывать с ген-
тамицином, поскольку патогенный изолят 1133 
в  отличие от изолята 1164 не реагирует на анти-
микробные вещества штаммов S. rubiginosohelvolus 
ИНА 01402 и S. xinghaiensis ИНА 01375, но чувстви-
телен к гентамицину (GM). Маловероятно, что тоб-
рамицин (NN) является тем антимикробным со-
единением стрептомицетов S. rubiginosohelvolus 
ИНА 01402 и S. xinghaiensis ИНА 01375, которое про-
являет активность, поскольку для этих видов не 
описано образование GM и  NN. Следовательно, 
S.  rubiginosohelvolus ИНА 01402 и  S. xinghaiensis 
ИНА 01375 можно оценивать, как перспективные 
объекты для химического изучения с целью об-
наружения новых эффективных природных ан-
тибиотиков, активных в  отношении штаммов 
K. pneumoniae с МЛУ. 

На основании полученных антимикробных 
спектров актиномицеты S. rubiginosohelvolus ИНА 
01402 (активен в отношении клинических изоля-
тов K. pneumoniae 1164 и 1211 с МЛУ) и S. xinghai-
ensis ИНА 01375 (активен в  отношении клини-
ческого изолята K. pneumoniae 1164 с  МЛУ) 
оцениваются как наиболее перспективные для 
последующего химического изучения. 

Обсуждение 
Анализ антимикробной активности описывае-

мых штаммов подтвердил наше предположение, 
что экстремальная природная экосистема, 
а  именно солёное озеро Большой Тамбукан, яв-
ляется обнадёживающим объектом для поиска 
продуцентов антибиотиков. Из 20 выделенных 
штаммов 19 образуют соединения, подавляющие 
рост микроорганизмов, в том числе относящихся 
к видам критического уровня опасности [2]. Един-
ственный штамм ИНА 01427, у  которого актив-
ность не обнаружена, относится к виду M. palome-
nae, однако другой штамм этого вида, ИНА 01503, 

подавляет рост грамположительных бактерий, 
включая антибиотикорезистентные тест-штаммы 
MRSA, VRLM, а также M. smegmatis mc² 155. Анти-
биотики относятся к  вторичным метаболитам, 
и штаммы одного вида могут различаться по дан-
ному признаку, что повышает приспособляемость 
и выживаемость популяции в целом. Ранее было 
показано, что у  микромоноспор большое коли-
чество ферментных систем, которые предполо-
жительно могут быть связаны с биосинтезом ан-
тибиотиков  [33]. Вид Micromonospora palomenae 
был описан относительно недавно, а  именно 
в 2015 г. [34], однако антибиотиков описано у этого 
вида не было, в  связи с  чем мы рассматриваем 
данный штамм как один из перспективных для 
химического изучения. Среди других штаммов 
также наблюдается внутривидовое различие по 
признаку антибиотикообразования: S. badius ИНА 
01496 и ИНА 01498, S. rubiginosohelvolus ИНА 01350 
и  ИНА 01402, S. vastus ИНА 01302, ИНА 01327 
и ИНА 01377 (см. табл. 3). 

В связи с  распространением устойчивых 
форм грамотрицательной бактерии K. pneu-
moniae, особый интерес представляют штаммы 
S. xinghaiensis ИНА 01375 и  S. rubiginosohelvolus 
ИНА 01402, проявившие активность в отношении 
клинических изолятов Klebsiella pneumoniae 
с множественной лекарственной устойчивостью 
(табл. 5, 6). S. xinghaiensis был выделен из мор-
ского грунта и описан как новый вид в 2009 г. [35]. 
Была отмечена антимикробная активность 
у представителей данного вида, однако структура 
активных веществ не установлена [36, 37], в связи 
с чем важно исследовать структуру потенциально 
новых антимикробных веществ у  данного 
штамма. S. rubiginosohelvolus описан в 1958 г. и из-
вестен как продуцент альбомицина  [24]. Альбо-
мицин активен в отношении грамотрицательных 
бактерий, однако образуемые активные соедине-
ния штамма S. rubiginosohelvolus ИНА 01402 не-
активны в отношении грамотрицательных тест-
бактерий E. coli ATCC 25922 и  P. aeruginosa ATCC 
27853, но активны в отношении двух клинических 
изолятов K. pneumoniae (см. табл. 5). Штамм ИНА 
01350 активен в  отношении P. aeruginosa ATCC 
27853, однако нельзя исключать, что за счёт вы-
работки альбомицина. 

Заключение 
Поиск продуцентов антибиотиков среди ак-

тиномицетов литорали солёного озера Большой 
Тамбукан мы считаем перспективным, поскольку 
уже первые 20 выделенных нами актиномицетов 
показали, что 95% из них (19 штаммов) образуют 
антибиотические вещества. Наиболее перспек-
тивны штаммы, образующие биологически ак-
тивные соединения, активные в отношении особо 
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Таблица 6. Чувствительность клинических изолятов Klebsiella pneumoniae с МЛУ в отношении 25 антибио-
тиков медицинского назначения* 
Table 6. Sensitivity of clinical isolates of MDR Klebsiella pneumoniae to 25 medical antibiotics* 
                            Антибиотики                                                                                   Клинические изоляты 
                                                                                            1133       1158     1161      1164     1182    1208      1209       1211      1252       1262 
Амикацин                                   AN                           R              R            R             S             I             I              I              R             I              R 
Амоксициллин/                      AMC                       R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
клавулановая кислота         
Ампициллин/                           SAM                        R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
сульбактам                                 
Ампициллин                             AM                          R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Азтреонам                                  AZT                         R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Цефазолин                                CZ                           R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Цефепим                                    FEP                         R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Цефотаксим                              CTX                        R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Цефокситим                             FOX                        R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Цефтазидим                             CAZ                        R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Цефтриаксон                           CRO                        R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Цефуроксим                             CXM                       R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Ципрофлоксацин                  CIP                          R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Эртапенем                                 ETP                         R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Гентамицин                               GM                          S              R            R             S            R           R             R              R             R              R 
Имипенем                                  IPM                         R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Левофлоксацин                      LVX                         R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Меропенем                                MEM                      R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Пипероциллин/                     TZP                         R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
тазобактам                                 
Пиперациллин                        PRL                         R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
Тетрациклин                            TE                            R              R            R             R            S           R             S              R             R              I 
Тигециклин                               TGC                        R              S            S              I             S            S             S              S             S              S 
Тобрамицин                              NN                          R              R            R             S            R           R             R              R             R              R 
Триметоприм/                         RLW                        R              R            R             R            R           R             R              R             R              R 
сульфаметоксазол                  
Полимиксин B                         PB                            I               I             S             S            S            S              I               S             I               S 
Примечание. * R  — устойчивость; I — промежуточная чувствительность; S  — чувствительность. 
Note. *R — resistance; I — intermediate sensitivity; S — sensitivity.

Таблица 5. Спектры антимикробной активности 4-суточной культуральной жидкости стрептомицетов в от-
ношении ряда штаммов Klebsiella pneumoniae c множественной лекарственной устойчивостью  
Table 5. Spectra of antimicrobial activity of 4-day culture fluid of streptomycetes against a number of multidrug-
resistant Klebsiella pneumoniae strains  
Штамм, вид                       Культуральная                               Клинические изоляты Klebsiella pneumoniae 
                                                                среда               1133       1158     1161      1164     1182    1208      1209       1211      1252       1262 
S. rubiginosohelvolus                         B                     —            —          —           —          —          —           —            ++           —            — 
ИНА 01402                                            F                     —            —          —           —          —          —           —            ++           —            — 
                                                                  G                     —            —          —           ++          —          —           —            ++           —            — 
                                                                  A                     —            —          —           —          —          —           —            ++           —            —  
S. xinghaiensis                                     F                     —            —          —        ++++       —          —           —            —           —            — 
ИНА 01375                    
* Устойчивость клинических изолятов     23            23          23           20          21         22           21            23           22            22 
к медицинским антибиотикам 
(из 25 изученных)     
Промежуточная чувствительность             PB           PB           0          TGC       AN        AN     AN, PB        0       AN, PB       TE 
Чувствительные                                                   GM        TGC     TGC,  AN, GM,    TE,       TE,         TE,        TGC,      TGC       TGC, 
                                                                                                                       PB      NN, PB  TGC,      PB        TGC         PB                          PB 
                                                                                                                                                      PB 
Примечание. Диаметры зон задержки роста клинических изолятов (в мм) как показатель интенсивности антибио-
тической активности: «—» — отсутствие активности; «++» — зоны 11–15 мм; «+++» — зоны 16–20 мм; «++++» — зоны 
� 20 мм. * — Подробная характеристика антибиотикорезистентности клинических изолятов представлена в табл. 6. 
Note. Diameters of growth inhibition zones of clinical isolates (in mm) as an indicator of the intensity of antibiotic activity: 
«—» — no activity; «++» — 11–15 mm zones; «+++» — 16–20 mm zones; «++++» — �20 mm zones. * — Detailed character-
istics of antibiotic resistance of clinical isolates are presented in Table 6.



опасных патогенов, отмеченных ВОЗ. Для перво-
очередного химического изучения отобраны два 
штамма стрептомицетов, S. rubiginosohelvolus ИНА 
01402 и S. xinghaiensis ИНА 01375, активные в от-
ношении клинических изолятов K. pneumoniae, 
не поддающихся антимикробной терапии. 
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