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Введение. Профилактика здоровья работающих на предприятиях биотехнологической промышленности базируется на соблюдении гигиенических 
нормативов, разработка которых включает также изучение влияния биотехнологических штаммов микроорганизмов на микробиоценоз кишечника 
крыс в эксперименте. 
Материалы и методы. Проведён анализ характера и степени выраженности изменений микробиоты кишечника крыс при воздействии 52 био-
технологических штаммов микроорганизмов, принадлежащих к различным таксономическим группам: грамположительные и грамотрицательные 
бактерии, актиномицеты, дрожжеподобные и плесневые грибы. Эксперименты выполнялись на белых беспородных крысах при ингаляционном воз-
действии суспензии микроорганизмов в минимально эффективных концентрациях 10 3–10 8 КОЕ/м3 в течение 1 мес. Бактериологическое исследова-
ние осуществляли путём посева фекалий после приготовления серии десятикратных разведений на набор питательных сред для последующего куль-
тивирования. После инкубации производили подсчёт колоний выросших микроорганизмов и идентификацию до рода. Количество микроорганизмов 
выражали в виде десятичного логарифма колониеобразующих единиц (lg КОЕ/г фекалий). Статистическую обработку результатов исследования 
проводили в программах Statistica 6.0 (StatSoft, USA) и Microsoft Office Excel 2007. Результаты были статистически достоверными при p < 0,05.
Результаты. Наиболее заметные изменения в составе кишечной микробиоты были отмечены при ингаляционном воздействии дрожжеподобных 
грибов рода Candida на уровне 10 3−10 4 КОЕ/м3, при воздействии плесневых грибов (Aspergillus awamori, Penicillium funiculosum и Tolypocladium 
cylindrosporum) на уровне 2 • 10 4 КОЕ/м3 и грамотрицательных палочек родов Pseudomonas и Alcaligenes при ингаляционном заражении в концен-
трации 5 • 10 5 КОЕ/м3. Выявлено снижение содержания кишечных палочек, увеличение представителей грамположительной микрофлоры (стафи-
лококки, энтерококки), для отдельных родов показано существенное снижение содержания лактобацилл. Родококки (Rh. corallinus, Rh. erythropolis, 
Rh. jianlingiae) не вызывали подобные нарушения даже при их высокой концентрации (10 6–10 7 КОЕ/м3) во вдыхаемом воздухе. 
Заключение. Полученные данные на модели животных использованы для обоснования ПДК биотехнологических штаммов микроорганизмов в воздухе 
рабочей зоны и атмосферном воздухе населённых мест, согласно существующим методическим указаниям.
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Introduction. The microbiota of the gastrointestinal tract (GIT) plays an essential role in maintaining human health. Many factors, including industrial pollutions 
with biotechnological strains of microbes, can affect the normal balance of intestinal microbiota. The biotechnological industry nowadays produces a wide range 
of products for medical and veterinary use, agriculture, food, chemical industries, etc. To develop hygienic standards that regulate the possible adverse effect of 
biotechnological strains of microorganisms on workers’ health, the intestinal microflora of rats in the experiment can be studied. The data obtained were used as 
the basic concept in elaborating state sanitary standards for limitations of the concentrations of biotechnological strains of microorganisms in the ambient air of 
the working area and settlements’ atmosphere.
Materials and methods. We have tested 52 strains of microorganisms applied in biotechnology as producers of a variety of biological substances. They included 
members of different taxonomic groups: gram-positive and gram-negative bacteria, actinomycetes, molds, and yeasts. The experiments were carried out on con-
ventional male and female white rats (290-320 g, body weight). Each test and control group of animals included eight animals. The strains of microorganisms 
mentioned above were given to animals by inhalation of minimal effective doses of microbes in the concentrations of 103-108 CFU/m3 during one month. To dem-
onstrate possible adverse effects to gut microflora, the routine bacteriological examination of animal feces was performed. To do this, after the priming, the 10-fold 
dilutions of animal feces in sterile saline were inoculated onto a set of general-purpose and selective culture media for Enterobacteriaceae members, staphylococci, 
enterococci, clostridia, bifidobacteria, lactobacilli, and fungi, with subsequent identification of the genus of the isolated microorganism. After that, the concentra-
tions of microorganisms were calculated and measured in lg of CFU/g of feces. The Institutional Ethical Committee of Animal Care and Use of the Pirogov Russian 
National Research Medical University approved all procedures involving animals. The results of experiments were analyzed with a simple t-test using Statistica 
(v.6.0, Stat Soft, USA) and Microsoft Office Excel 2007. Results were considered statistically significant when p < 0.05.
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профилактическим решением проблемы биобезопасности 
является разработка и обоснование гигиенических нормати-
вов (ПДК) микроорганизмов-продуцентов в воздухе рабочей 
зоны и атмосферном воздухе населённых мест1,2.

Цель исследования – выявить закономерности нарушения 
микробиоценоза кишечника крыс в эксперименте при воз-
действии биотехнологических штаммов микроорганизмов, 
принадлежащих к различным таксономическим группам.

Материалы и методы
Проведена оценка характера микробиологических из-

менений микробиоты кишечника крыс при воздействии 52 
биотехнологических штаммов микроорганизмов, принадле-
жащих к различным таксономическим группам: грамполо-
жительные и грамотрицательные бактерии, актиномицеты, 
дрожжеподобные и плесневые грибы (табл. 1).

Дизайн экспериментального исследования одобрен 
Этическим комитетом по работе с животными РНИМУ 
им. Н.И. Пирогова. Эксперименты выполнялись на белых 
беспородных крысах обоего пола с массой тела 290–320 г, 
которые содержались в виварии барьерного типа. Основные 
условия содержания и ухода соответствовали правилам лабо-
раторной практики (GLP) и Приказу Минздрава России от 
01.04.2016 г. № 199н «Об утверждении Правил надлежащей 
лабораторной практики». Каждая группа (опытные и кон-
трольные) включала 8 животных. Оценку характера вредного 
действия штаммов биотехнологических микроорганизмов 
проводили при интраназальном введении суспензии микро-
организмов животным в течение 1 мес. По окончании экс-
периментов крыс подвергали гуманной эвтаназии с исполь-
зованием летальной дозы пентотала натрия в соответствии с 
принципами, изложенными в Рекомендациях Европейской 
комиссии по эвтаназии экспериментальных животных, 
также закреплёнными ГОСТ 33215-2014 и одобренными 
Этическим комитетом РНИМУ им. Н.И. Пирогова. Дозы 
микроорганизмов, вводимые животным интраназально, 
соответствовали расчётно-поглощённым концентрациям  
103–108 КОЕ/м3 при ингаляционном воздействии3 [16].

Введение
Микробиота желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) пред-

ставляет собой сложную экологическую систему, которая 
играет существенную роль в обеспечении нормальной жиз-
недеятельности организма человека: она выполняет имму-
номодулирующую, детоксикационную, антимутагенную и 
антиканцерогенную функции. Представители нормальной 
микрофлоры обеспечивают колонизационную резистент-
ность, подавляя рост патогенных и условно-патогенных 
микроорганизмов. Продукты ферментации углеводов бак-
териями кишечной микробиоты служат основным источ-
ником энергии для эпителия пищеварительного тракта. Эти 
микроорганизмы также осуществляют процессы всасывания 
питательных веществ, участвуют в переваривании клетчат-
ки, синтезе витаминов, снижают содержание холестерина 
в крови, нормализуют метаболизм, предупреждая развитие 
ожирения и сахарного диабета. Кроме того, микробиота ки-
шечника способна модулировать поведение человека, так 
как производит около половины серотонина и дофамина ор-
ганизма [1–4].

В современных условиях имеется широкий спектр соци-
ально-экономических, санитарно-эпидемиологических, ме-
дицинских и производственных воздействий, которые могут 
обусловливать микробиологические нарушения как в орга-
низме человека в целом, так и в его пищеварительном трак-
те. При этом наиболее частыми проявлениями нарушений 
кишечной микробиоты являются снижение концентрации 
основных бактерий-симбионтов – бифидобактерий, лак-
тобацилл, энтерококков и появление условно-патогенных 
штаммов микроорганизмов [5, 6].

В настоящее время биотехнологическая промышлен-
ность является одной из наиболее активно развивающихся 
перспективных отраслей народного хозяйства, поскольку 
на основе управления жизнедеятельностью микроорганиз-
мов можно получать широкий ассортимент продукции, ис-
пользуемой в медицине, ветеринарии, сельском хозяйстве, 
пищевой, химической промышленности. Однако изучение 
здоровья работающих на предприятиях биотехнологической 
промышленности, исследование характера действия микро-
организмов-продуцентов в эксперименте свидетельствуют о 
возможном неблагоприятном влиянии их на организм. Было 
отмечено, например, что нарушения здоровья работающих и 
населения, проживающего недалеко от указанных предпри-
ятий, наблюдались в виде перестройки иммунологической 
реактивности организма с признаками аллергического по-
ражения органов респираторного тракта, слизистых верх-
них дыхательных путей, кожных покровов, желудочно-ки-
шечного тракта и микробиоты кишечника [7–14]. Важным 

https://doi.org/10.47470/0016-9900-2021-100-3-234-239

Original article

Results. The most notable changes in the composition of the intestinal microbiota were observed after inhaling of yeasts of genus Candida at the level of  
10 3–10 4 CFU/m3 and in cases of exposure to molds (Aspergillus awamori, Penicillium funiculosum, and Tolypocladium cylindrosporum) in the concentration of 
2•10 4 CFU/m3, and gram-negative bacteria of the genus Alcaligenes and genus Pseudomonas at 5•10 5 CFU/m3. We observed a dramatic decrease of Escherichia 
coli and the increase of gram-positive bacteria (staphylococci, enterococci). For some genera of biotechnological strains, a significant decline in the content of lac-
tobacilli was also shown. On the other hand, Rhodococcus did not cause any disturbances even at high concentrations in the ambient air.
Conclusion. The obtained data can be used to develop biosafety and hygienic standards for industrial microbes to help decrease or minimize the occupational risk 
of infection or undesirable allergic effect when working with biotechnological strains of microbes in the ambient air of residential areas.
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1 ГН 2.1.6.3537-18 Предельно допустимые концентрации (ПДК) 
микроорганизмов-продуцентов, бактериальных препаратов и их ком-
понентов в атмосферном воздухе городских и сельских поселений.

2 ГН 2.2.6.3538-18 Предельно допустимые концентрации (ПДК) 
микроорганизмов-продуцентов, бактериальных препаратов и их 
компонентов в воздухе рабочей зоны.

3 Методические указания по экспериментальному обоснова-
нию ПДК микроорганизмов-продуцентов и содержащих их готовых 
форм препаратов в объектах производственной и окружающей сре-
ды. № 5789/1-91 от 11.06.1991 г. М.: МЗ СССР; 1991: 22 с.
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Бактериологическое исследование фекалий крыс для 
определения характера и выраженности микроэкологических 
изменений просветной микрофлоры кишечника проводили 
сразу после окончания введения штамма и спустя 2 нед (вос-
становительный период), согласно методике, разработанной 
во Всесоюзном НИИ антибиотиков, в собственной модифи-
кации [17]. С этой целью после приготовления серии деся-
тикратных разведений фекалий крыс осуществляли посев на 
набор питательных сред для последующего культивирования.

После инкубации производили подсчёт колоний вырос-
ших микроорганизмов. Количество микроорганизмов в 1 г 
фекалий выражали в виде десятичного логарифма колоние-
образующих единиц (КОЕ).

Статистическую обработку результатов исследова-
ния проводили в программах Statistica 6.0 (StatSoft, USA) и 
Microsoft Office Excel 2007. Результаты были статистически 
достоверными при p < 0,05 [18].

Результаты
Анализ полученных данных позволил определить харак-

тер и степень нарушений микроэкологии кишечника при 
воздействии непатогенных штаммов микроорганизмов раз-
личных таксонов, используемых в биотехнологии, на мини-
мально эффективных уровнях воздействия (табл. 2).

Наиболее заметные изменения в составе кишечной ми-
кробиоты были отмечены при ингаляционном воздействии 
дрожжеподобных грибов рода Candida на уровне 103−104 
КОЕ/м3. Выявлено снижение содержания кишечных пало-
чек, увеличение численности стафилококков и энтерокок-
ков, существенное снижение содержания лактобацилл.

Воздействие остальных представителей микромицетов, 
включая плесневые грибы, в целом характеризовалось нару-
шением баланса ассоциаций нормофлоры, которое выража-
лось в изменении качественно-количественных соотношений 

эшерихий, энтеробактерий, клостридий, дрожжеподобных 
грибов, для некоторых штаммов – лактобацилл и бифидобак-
терий. У отдельных представителей эти изменения отмечались 
уже через 2 нед от воздействия. Выраженные изменения, со-
ответствующие 1–2-й степени дисбактериоза, наблюдали 
при воздействии Aspergillus awamori, Penicillium funiculosum и 
Tolypocladium cylindrosporum на уровне 2 • 104 КОЕ/м3 (увеличе-
ние условно-патогенной микрофлоры, включая энтеробакте-
рии, увеличение численности клостридий и снижение содер-
жания представителей облигатной микрофлоры) (рис. 1) [19].

Среди бактерий потенциально опасной группой в плане 
развития нарушений микроэкологического равновесия яви-
лась группа грамотрицательных палочек родов Pseudomonas 
и Alcaligenes. Отмечено снижение количества лактозопози-
тивных и увеличение численности лактозонегативных E. coli 
наряду с возрастанием представителей грамположитель-
ной микрофлоры (стафилококки, энтерококки, клостри-
дии), дрожжеподобных грибов рода Candida (рис. 2). Для 
отдельных видов было показано увеличение лактобацилл в 
фекалиях крыс, что, возможно, связано с миграцией их из 
пристеночного слоя муцина кишечника [5, 20]. Подобные 
изменения наблюдались при воздействии биотехнологиче-
ских микроорганизмов на уровне 5 • 104 КОЕ/м3.

Среди биотехнологических штаммов наиболее широко 
представлена и хорошо изучена группа актиномицетов, по-
скольку многие представители её являются продуцентами 
различных антибиотиков. В целом группа существенным 
образом не изменяла микробного пейзажа кишечника на 
минимально эффективных уровнях воздействия. В то же 
время показано, что отдельные представители (Streptomyces 
aureofaciens, Streptomyces avermitilis, Streptomyces fradiae) спо-
собны вызывать умеренно выраженный дисбаланс в содер-
жании эшерихий и стафилококков; в отдельных случаях мы 
отмечали снижение численности лактобацилл при ингаля-
ционном воздействии в концентрации 104 КОЕ/м3.
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Т а б л и ц а  1  /  T a b l e  1
Таксономическое положение изучавшихся биотехнологических микроорганизмов [15]
Taxonomy of the studied biotechnological microorganisms [15]

Бактерии 
Bacteria

Актиномицеты 
Actinomycetes

Микромицеты 
Micromycetes

Грамотрицательные палочки: 
Gram-negative rods:

Alcaligenes denitrificans 
Azotobacter chroococcum
Escherichia coli
Pseudomonas aureofaciens
Pseudomonas caryophylii

Грамположительные палочки, не образующие споры, 
и кокки: 
Gram-positive non-endospore-forming rods and cocci:

Lactobacillus casei 
Lactobacillus plantarum
Micrococcus varians

Грамположительные палочки, образующие споры:
Gram-positive endospore-forming rods:

Bacillus amyloliquefaciens
Bacillus licheniformis
Bacillus mucilaginosus
Bacillus subtilis
Bacillus thuringiensis
Lysinibacillus xylanilyticus

Грамвариабельные бактерии:
Gram-variable bacteria:

Azospirillum zeae

Собственно актиномицеты:
Actinomycetes:

Streptomyces aureofaciens
Streptomyces avermitilis
Streptomyces fradiae 
Streptomyces griseus

Нокардиоформные актиномицеты:
Nocardioform bacteria:

Rhodococcus corallinus
Rhodococcus erythropolis
Rhodococcus jianlingiae

Коринеформные бактерии: 
Coryneform bacteria:

Corynebacterium glutamicum
Brevibacterium flavum

Аскомицеты: 
Ascomycetes:

Сахаромицеты (порядок):
Order Sachcaromycetales:

Candida tropicalis
Candida utilis
Kluyveromyces maxianus
Yarrowia lipolytica

Эуроциевые:
Order Eurotiales:

Aspergillus terreus
Aspergillus awamori
Penicillium funiculosum
Penicillium canescens

Гипокрейные (порядок):
Order Hypocreales:

Trichoderma asperellum
Trichoderma longibrachiatum
Trichoderma reesei
Trichoderma viride
Tolypocladium cylindrosporum

Базидиомицеты:  
Basidiomycetes:

Order Leucosporidiales 
Leucosporidium scotti
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Т а б л и ц а  2  /  T a b l e  2
Характеристика микроэкологических изменений кишечника крыс при воздействии микроорганизмов, используемых в биотехнологиях
The microecolocical changes of intestinal microbiota of rats under the influence of biotechnological microorganisms

Группа микроорганизмов 
Microorganisms

Минимально 
эффективные уровни
воздействия, КОЕ/м3 

Minimum effective dose, 
CFU/m3

Степень выраженности 
микроэкологических  

изменений 
Degree of changes

Особенности изменений микрофлоры 
Representative changes

Дрожжеподобные грибы 
Candida 
Yeasts of genus Candida spp.

103–104 Выраженные 
Prominent

� лактозоположительные E. coli / � lactose-positive E. coli
� стафилококки / � staphylococci 
� энтерококки / � enterococci 
� лактобациллы / � lactobacilli

Плесневые грибы 
Molds

104 Умеренно выраженные
Moderate

� E. coli
� условно-патогенные энтеробактерии / � opportunistic 
enterobacteria
� кандиды / � Candida spp. 
� клостридии / � clostridia 
� � лактобациллы / � � lactobacilli
� � бифидобактерии / � � bifidobacteria 

Грамотрицательные бактерии 
Gram-negative bacteria

104 Умеренно выраженные
Moderate 

� лактозоположительные E. coli / � lactose-positive E. coli
� лактозонегативные E. coli / � lactose-negative E. coli
� условно-патогенные энтеробактерии / � opportunistic 
enterobacteria 
� стафилококки / � staphylococci
� энтерококки / � enterococci
� кандиды / � Candida spp.

Азотобактеры и азоспириллумы, 
грамположительные палочки  
и кокки 
Azotobacter spp., Azospirillum spp.; 
Gram-positive rods and cocci

105 Начальные признаки 
Mild

� лактозоположительные E. coli / � lactose-positive E. coli
� лактозонегативные E. coli / � lactose-negative E. coli

Собственно актиномицеты 
Actinomycetes

104 Отсутствуют или  
умеренно выраженные 
Absent of moderate

� лактозоположительные E. coli / � lactose-positive E. coli
� стафилококки / � staphylococci 
� лактобациллы / � lactobacilli

Коринеформные бактерии 
Coryneform bacteria

105 Слабо выраженные
Mild

� лактозоположительные E. coli / � lactose-positive E. coli
� условно-патогенные энтеробактерии / � opportunistic 
enterobacteria

Родококки 
Rhodococcus spp.

104–108 Отсутствуют 
Absent

Нормофлора / No visible changes
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Рис. 1. Концентрация (lgКОЕ/г) представителей микробиоты кишечни-
ка крыс при воздействии плесневых грибов на минимально эффек-
тивных уровнях.
Fig. 1. The concentration of some members of gut microbiota of rats under 
the inhaling of Molds (lg CFU/g).

Рис. 2. Концентрация (lgКОЕ/г) условно-патогенной микрофлоры при 
воздействии грамотрицательных бактерий.

Fig. 2. The concentration of opportunistic members of gut microbiota of 
rats exposed to gram-negative bacteria (lg CFU/g).
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• снижение анаэробной и микроаэрофильной микрофло-
ры наблюдалось не часто, как правило, при воздействии 
дрожжеподобных и плесневых грибов. В связи с этим мы 
полагаем, что соотношение анаэробы/аэробы как пока-
затель микроэкологических нарушений кишечника при 
воздействии биотехнологических микроорганизмов ис-
пользовать затруднительно;

• обоснованно можно утверждать, что микроэкологиче-
ские нарушения в кишечнике развиваются, как правило, 
на фоне какого-либо заболевания или состояния, то есть 
являются вторичными [23, 24]. Результаты наших иссле-
дований подтверждают, что выраженные микробиологи-
ческие нарушения кишечника наблюдались при воздей-
ствии микроорганизмов определённых таксономических 
групп, обладающих потенциальными аллергизирующи-
ми свойствами. Было установлено, что наиболее аллер-
геноопасными являются микромицеты родов Candida, 
Aspergillus, Penicillium и грамотрицательные бактерии ро-
дов Pseudomonas, Alcaligenes [25, 26].

Заключение
Таким образом, анализ полученных данных свидетель-

ствует о наличии взаимосвязи между таксономией штамма-
продуцента и микроэкологическими изменениями кишеч-
ника, обусловленными аллергенными свойствами штамма, 
а также о целесообразности и необходимости бактериоло-
гических исследований при гигиеническом нормировании 
(обосновании ПДК) биотехнологических штаммов микро-
организмов в воздухе рабочей зоны и атмосферном воздухе 
населённых мест.

Следует отметить, что узконаправленные исследования 
микрофлоры кишечника животных с целью разработки ги-
гиенических нормативов для биотехнологических произ-
водств, подобные нашим, очень немногочисленны. Это в 
первую очередь обусловлено тем, что данные отечественной 
и зарубежной литературы сосредоточены главным образом 
на современных генетических методах исследования микро-
биома человека с целью определения его роли при различ-
ных патологических состояниях инфекционной и неинфек-
ционной природы. К сожалению, среди имеющихся данных 
отечественной и зарубежной литературы имеется довольно 
ограниченное число исследований на эту тему, да и те опу-
бликованы в ближнем зарубежье – Белоруссии и Украине. 
Однако мы считаем, что, поскольку микробиота желудочно-
кишечного тракта играет важную роль в обеспечении нор-
мальной жизнедеятельности организма, её нарушения раз-
личного генеза могут иметь неблагоприятные последствия 
для здоровья человека в целом. Поэтому, являясь «пионе-
рами» в этой области, мы продолжаем работу в данном на-
правлении, разрабатываем новые гигиенические нормативы 
для обоснования ПДК в воздухе рабочей зоны и населённых 
мест для новых штаммов микробов-продуцентов, в том чис-
ле генетически изменённых.

Микроорганизмы-продуценты различных биологически 
активных веществ, принадлежащие к коринеформным бак-
териям, при воздействии на уровне 5 • 105 КОЕ/м3 оказы-
вали слабый эффект на микробиоту кишечника: снижение 
эшерихий, увеличение высеваемости и количества условно-
патогенных энтеробактерий, в редких случаях – увеличение 
численности грибов рода Сandida по сравнению с контролем.

Родококки (Rhodococcus erythropolis и другие виды этого 
рода) не вызывали изменений микрофлоры даже на высоких 
уровнях воздействия (106–107 КОЕ/м3).

Остальные изученные бактерии-продуценты, отно-
сящиеся к другим таксонам (грамположительные кокки, 
спорообразующие и неспорообразующие палочки), как 
правило, вызывали минимальные изменения микробно-
го пейзажа (снижение содержания E. coli) даже на уровне 
5 • 105 КОЕ/м3 и выше [21, 22].

Обсуждение
Наши исследования показали, что воздействие штаммов 

микроорганизмов, применяемых в биотехнологии, отлича-
лось от эффектов химических соединений, включая анти-
биотики, вызывающих микроэкологические нарушения ки-
шечника, и имели свои характерные особенности:

• не наблюдалось значительных нарушений микробного 
пейзажа кишечника даже при длительном ингаляцион-
ном/интраназальном воздействии. Бактериологические 
исследования, проведённые в восстановительном пери-
оде, показали, что все изменения микробиоты кишеч-
ника, как правило, возвращались к норме через 2 нед 
после прекращения воздействия, что свидетельствует о 
компенсаторных изменениях в пределах физиологиче-
ских колебаний. В этом случае организм животных сам 
уравновешивал возникшие нарушения качественного и 
количественного состава нормальной микрофлоры при 
воздействии биологических загрязнителей в отсутствие 
клинической симптоматики;

• значимыми признаками микроэкологических наруше-
ний при воздействии микроорганизмов-продуцентов 
являлись содержание кишечных палочек и их изменчи-
вость, а также структура ассоциаций условно-патогенной  
микрофлоры. С современных позиций микроэкологию 
рассматривают как состояние морфофункционального 
равновесия взаимосвязанных микроорганизмов-сим-
бионтов, сформировавших стабильную структуру ми-
кробного пейзажа [23]. Поэтому изменения отдельных 
показателей микробного пейзажа не являются специ-
фичными для воздействия определённых таксономиче-
ских групп микроорганизмов-продуцентов. Изменения 
качественных и количественных соотношений услов-
но-патогенных бактерий, входящих в состав микробных 
ассоциаций в целом, служат показателем характера и 
степени нарушения биологического равновесия в ки-
шечной микрофлоре;
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