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Вступ. Історія боротьби людини з інфекційними хворобами налічує більше 
тисячі років і починається від самого початку її існування. За сучасними даними 
стало відомо, що своєрідні протимікробні засоби існують в історії людства з да-
вніх часів. Дані про їх використання можна простежити аж до 350-550 рр. н.е. 
Відомо, що червоні ґрунти Йорданського Хашимітського Королівства, які спо-
конвіку використовувались для лікування ран, містять бактерії класу Актиномі-
цети (Actinomycetales), які продукують Актиноміцин [1]. Протимікробну актив-
ність також проявляє багато лікарських рослин, що застосовуються в нетради-
ційних медичних практиках (народна медицина, індійські аюрведичні та китай-
ські лікарські засоби). 

Зараз дуже гостро стоїть питання резистентності (нечутливості) мікроор-
ганізмів до протимікробних засобів. Для того, щоб активно боротись із антибіо-
тикорезистентністю, яка стрімко зростає, варто поглянути на історію, що передує 
«золотій ері антибіотиків», та зрозуміти, які передумови її виникнення. І чи мо-
жливо взагалі повторити таку перемогу у боротьбі з мікроорганізмами. 

Мета дослідження. Вивчити історію відкриття, використання препаратів 
з антимікробною активністю від найдавніших часів до відкриття Пеніциліну в 
1928-му році. 

Методи дослідження. Для даного дослідження ми використовуємо пошу-
кові (пошук за ключовими словами history of antibiotics; development of antibiotics 
treatment у сервісі PubMed), аналітичні та описові методи. 

Основні результати. Існує багато історичних свідчень того, що стародавні 
цивілізації використовували різноманітні природні засоби лікування інфекцій 
(наприклад, трави, мед і, навіть, фекалії тварин) [2].  

Одним з найбільш вдалих способів лікування інфекцій було місцеве засто-
сування запліснявілого хліба. Існує багато посилань на його ефективність у літе-
ратурі Стародавнього Єгипту, Китаю, Македонії, Греції та Риму. Але вперше де-
тально задокументував цю властивість запліснявілого хліба Джон Паркінсон 
(John Parkinson, 1567–1640) у своїй книзі «Theatrum Botanicum», опублікованій у 
1640 році. Посилання на цю книгу довго були присутні у літературі минулого.  

У 2010 науковці із США знайшли сліди тетрациклінових сполук у різних 
скелетних рештках людей на території Стародавньої Суданської Нубії часів Рим-
ської окупації Єгипту. Гіпотеза сформульована Марком Л. Нельсоном та співав-
торами (Mark L. Nelson et al.) говорить, що в раціоні населення, яке проживало 
на даній території, містилися сполуки тетрацикліну [3]. 

З легкої руки Роберта Гука (Robert Hooke, 1635–1703) у 1665 році у книзі 
«Мікрографія» («Micrographia») з’являється термін «клітина» для опису наймен-
шої частинки живого [4]. Сама книга була збіркою гравюр з описами комах та 
популяризувала мікроскоп і дуже швидко стала бестселером свого часу.  
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Відкриття маленьких живих істот (з данської на англійську animalcule; лат. 
animalculum) Антоні ван Левенгуком (Antonie van Leeuwenhoek, 1632 –1723) у 
1676 році за допомогою мікроскопа, який він сконструював – була започаткована 
наука бактеріологія, хоча спочатку існування живих мікроорганізмів сприйма-
лося скептично тогочасною науковою спільнотою. Після одного з листів до Ло-
ндонського королівського товариства з описом спостереження за одноклітин-
ними організмами до А. Левенгука була направлена група дослідників на чолі з 
Неємаєю Грю (Grew Nehemiah, 1641 – 1712), що підтвердила спостереження. Се-
ред іншого А. Левенгук першим відкрив еритроцити, описав бактерії, найпрос-
тіші, сперматозоїди, будову очей комах і м’язових волокон, знайшов і описав ба-
гато інфузорій, гідр тощо.  

В кінці 1800-х років Роберту Коху (Robert Koch, 1843–1910) та Луї Пастеру 
(Louis Pasteur, 1822–1895) вдалося встановити взаємозв’язок між окремими ви-
дами бактерій та хвороб шляхом їх зростанню та поширенню на штучних сере-
довищах і у тварин.  

Р. Кох сформулював, а потім опублікував у 1890 році Постулати Коха (та-
кож називають постулати Генле-Коха або постулати Пастера-Коха) чотири кри-
терії встановлення причинних взаємовідношень між підозрілим на збудника мі-
кробом і хворобою: (1) мікроорганізм має бути постійно присутнім у хворих лю-
дей (або тварин), виділятися при всіх формах даного захворювання; (2) мікроор-
ганізм можна виділити від хворого (або тварини) та виростити в чистій культурі; 
(3) чиста культура збудника в експерименті спричиняє захворювання, яке має 
подібні клінічні ознаки; (4) мікроорганізм має бути повторно виділений від екс-
периментально заражених тварин або людей (цей четвертий постулат було до-
дано пізніше).  

Використання нових методів діагностики (полімеразна ланцюгова реакція 
та інші методи ампліфікації нуклеїнових кислот) призвело до того, що засновані 
на інших методах діагностики постулати Коха вже не відповідали сучасному рі-
вню. Це спонукало до виправлення версії постулатів Коха, що зробили Девід 
Фредерікс та Девід Рілман запропонували наступний набір постулатів Коха для 
XXI століття: [5] 

1. Послідовності нуклеотидів нуклеїнової кислоти, що належить до перед-
бачуваного патогена, повинні бути присутніми в більшості випадків інфекцій-
ного захворювання. Мікробна нуклеїнова кислота має бути знайдена переважно 
в тих органах чи макроскопічних структурних ділянках, пошкодження яких були 
зафіксовані (тобто з анатомічними, гістологічними, біохімічними або клінічними 
ознаками патології), але не в тих органах, де патологія відсутня. 

2. Менше чи більше копій послідовностей нуклеїнової кислоти збудника 
мають бути виявлені в організмі носіїв або у організмових тканинах, де немає 
пошкодження. 

3. При регресії хвороби (зокрема, внаслідок ефективного лікування), число 
копій послідовності нуклеотидів нуклеїнової кислоти збудника має зменшитися 
або стати невиявним (підпороговим) для цього методу дослідження. Якщо від-
бувається клінічний рецидив, навпаки — має виявлятися чи збільшуватися. 
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4. Коли збільшення числа копій послідовності нуклеотидів нуклеїнової ки-
слоти передує хворобі або співвідноситься з тяжкістю захворювання чи патоло-
гічного процесу, таке є більш ймовірним для причинно-наслідкового зв'язку. 

5. Природа мікроорганізму, встановленого таким чином, повинна відпові-
дати відомим біологічним характеристикам цієї групи організмів. Коли фенотип 
(наприклад, патоморфологічні зміни, мікробна морфологія, а також клінічні 
ознаки), передбачений на основі послідовності філогенезу, достовірність виявле-
них копій послідовності нуклеотидів нуклеїнової кислоти збудника посилю-
ється. 

6. Кореляцію копій послідовностей нуклеотидів нуклеїнової кислоти збуд-
ника у тканинах слід шукати на клітинному рівні: дослідницькі зусилля мають 
бути направлені на демонстрацію специфічної локалізованої гібридизації такої 
послідовності на ділянках тканин з патологічними змінами та на виявлення там 
мікрооорганізмів або на ділянках, де допускається знаходження мікроорганізмів. 

7. Ці форми доказів засновані на виявленні копій послідовності нуклеоти-
дів нуклеїнової кислоти мають бути відтворюваними для верифікації причино-
наслідкового зв’язку хвороби з мікроорганізмом. 

Л. Пастер відкрив мікробіологічну суть бродіння і багатьох хвороб лю-
дини, став разом з Фердінандом Коном та Робертом Кохом одним з основополо-
жників мікробіології та імунології. 

У 1865—1869 роках врятував шовківництво у південних районах Франції 
довівши, що хвороби шовкопрядів викликають мікроорганізми, а боротьба з 
ними полягає у відборі для розведення потомства метеликів, ще не уражених збу-
дником. 

Саме після публікації роботи Р. Коха «Етіологія сибірки» 1876-го року 
Л. Пастер повністю присвятив себе імунології. У 1880 році Л. Пастер виділив 
культуру збудника холери курей, яку підтримували частими пересіваннями на 
м’ясному бульйоні. З волі випадку йому вдалось зробити одне з найбільших від-
криттів. Одного разу культура збудника холери курей була залишена в термос-
таті на декілька тижнів без пересівання на нові середовища. Ця культура втра-
тила здатність навіть у високих дозах вбивати курей, і Л. Пастер припустив, що 
введення таких ослаблених культур мікроорганізмів може створити несприйня-
тливість у тварин до даного захворювання, подібно до того, як щеплення ко-
ров’ячої віспи оберігає людину від захворювання натуральною віспою. 

Це припущення блискуче підтвердилося на практиці. Так був знайдений 
спосіб запобігання заразним захворюванням шляхом введення ослаблених збуд-
ників, який виявився придатним до багатьох інфекційних хвороб і зіграв величе-
зну роль у боротьбі з ними. 

Перше щеплення проти сказу було зроблене 6 липня 1885 року 9-річному 
Йозефу Мейстеру на прохання його матері. Лікування закінчилося успішно, хло-
пчик видужав. 

Принципи отримання вакцин і методи їх застосування, розроблені Л. Пас-
тером для профілактики інфекційних захворювань, успішно використовують вже 
понад 100 років. 
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Метод запропонований Л. Пастером у 1860-і роки та названий на його 
честь – пастеризація – повільне одноразове нагрівання рідин (здебільшого хар-
чових продуктів) до температури, яка нижча за температуру кипіння на нетрива-
лий час (від секунди до 30 хвилин), з метою знищення бактерій, що містяться в 
цих рідинах. Процес носить помітну бактерицидну дію, не змінюючи смакові 
якості більшості продуктів харчування, сприяє знищенню більшості хвороботво-
рних бактерій [6]. 

Піоціаназа була першим антибіотичним препаратом, який застосовували у 
лікарняній практиці. На сьогодні вона більше не використовується. Рудольф 
Еммеріх (Rudolf Emmerich) та Оскар Лев (Oscar Löw), два німецькі лікарі, які 
першими зробили ефективні ліки від інфекцій, спричинених мікроорганізмами, 
провели ряд експериментів у 1890-х роках (приблизно через 30 років після того, 
як Луї Пастер довів, що багато захворювань викликані мікроорганізмами). Вони 
довели, що мікроорганізми, які спричинили одне захворювання, можуть виділяти 
речовини, які є ліками для іншого інфекційного захворювання. 

Р. Еммеріх і О. Лев виділили мікроорганізми із заражених пов’язок від зе-
лених інфекцій у відкритих ранах. Зародком була паличка, яку тоді називали 
Bacillus pycyaneus (тепер її називають Pseudomonas aeruginosa; вона виробляє пі-
оціанін, характерний зелено-синій феназиновий пігмент). Потім вони змішали 
ізолят з іншими бактеріями і показали, що Bacillus pycyaneus та екстракти з його 
культур здатні знищити інші штами бактерій (збудників холери, тифу, дифтерії 
та сибірської виразки) [7]. 

На основі даних цих експериментів Р. Еммеріх і О. Лев створили ліки на 
основі екстрактів Bacillus pycyaneus, які вони назвали Піоціаназою. Остання була 
першим антибіотиком, який застосовували у госпітальній практиці. На жаль, її 
ефективність була спорадичною, працювала неоднаково для всіх пацієнтів, а на-
явність великої кількості феназинів, таких як піоціанін, зробило її досить токси-
чним для людини. В результаті від Піоціанази врешті-решт відмовилися. 

Широке розповсюдження гонореї і сифілісу в кінці ХІХ та початку ХХ сто-
ліття сприяло збільшенню кількості експериментів з вивчення можливих шляхів 
лікування. Важкі метали, такі як миш’як, вісмут та ртуть випробовувались як по-
тенційні ЛЗ; їх вводили системно або локально за допомогою спеціально розро-
блених шприців. І, хоча симптоми хвороби були трохи знижені, спосіб введення 
та побічні ефекти часто проявляли гірші наслідки, ніж захворювання [8]. 

Сучасна епоха антимікробних засобів розпочалася в 1904–1910 роках з до-
слідженнями Пола Ерліха (Paul Ehrlich). Його ідея про «срібну кулю», яка вибір-
ково таргетується тільки до тих мікроорганізмів, які викликають хвороби, а не 
до, сучасною мовою, сапрофітних мікроорганізмів чи клітин макроорганізму, 
ґрунтувалася на спостереженні за аніліном та іншими синтетичними барвни-
ками. Вони саме стали доступними в той час і могли забарвити тільки певні види 
мікроорганізмів. П. Ерліх стверджував, що можуть бути синтезовані хімічні спо-
луки, які «зможуть здійснювати свою повну дію виключно на паразита, що пере-
буває в організмі» 

Ця ідея змусила його розпочати широкомасштабну та систематичну про-
граму скринінгу в 1904 році для пошуку препарату проти сифілісу. І вже у 1909 
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році він натрапив на шосте з’єднання в 600-ій тестовій серії, яке виліковувало 
заражених сифілісом кроликів і проявляло значну перспективу в обмежених ви-
пробуваннях на людях [9].  

Незважаючи на виснажливі процедури ін’єкцій та побічні ефекти, препа-
рат, випущений фірмою Hoechst AG під назвою Сальварсан, мав великий успіх і 
користувався статусом найбільш часто призначеного препарату до його заміни 
Пеніциліном у 40-х роках. 

Висновки. Людство здавна бореться з хворобами, спричиненими мікроор-
ганізмами, і тільки на початку ХХ століття почало отримувати перевагу в цій 
боротьбі. Майже століття людство користувалось перевагами різних протимік-
робних препаратів. У ХХІ столітті людство починає розуміти важливість недо-
пущення подальшого розвитку і поширення резистентності. 
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