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БИОПЛЕНКИ – ФЕНОМЕН ФОРМИРОВАНИЯ РЕЗИСТЕНТНОСТИ                 

МИКРООРГАНИЗМОВ В РАЗЛИЧНЫХ ЭКОСИСТЕМАХ 

Оренбургский федеральный исследовательский центр УрО РАН (Институт клеточного и 

внутриклеточного симбиоза УрО РАН), Оренбург, Россия 

Современный кризис антибиотиков по сути является эволюционной проблемой, 

которая определяется, прежде всего, адаптивными характеристиками самих микроорга-

низмов, которые сформировались в процессе их эволюции. Представлен обзор, имеющих-

ся в научной литературе данных. Прослежено разнообразие биопленок в экологии, про-

мыщленности, биотехнологии и медицине. Обсуждены позитивные и негативные  аспекты 

этого феномена. Рассмотрены биологические и эволюционные закономерности формиро-

вания адаптивных механизмов, лежащих в основе многоклеточного поведения микроор-

ганизмов, облегчающих их выживание.  Обсуждается проблема резистентности микроор-

ганизмов к антибактериальным препаратам и дезинфектантам в различных биотопах. 

Дальнейшее исследование многовидовых биопленок с точки зрения симбиологии и эво-

люционной биологии позволит выявить основные закономерности их функционирования, 

а также улучшить стратегии манипулирования ими. 

Ключевые слова: биопленки, микроорганизмы, эволюция, адаптация, устойчивость, 

антибиотики, антимикробные вещества.  
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The modern antibiotic crisis is an evolutionary problem, which is determined, first of all, 

by the adaptive characteristics of the microorganisms themselves, which were formed in theit 

evolution process. A review of the data available in the scientific literature is presented. A varie-

ty of biofilms in ecology, industry, biotechnology and medicine is traced. The positive and nega-

tive aspects of this phenomenon are discussed. The biological and evolutionary patterns of the 

adaptive mechanisms formation wiich underly the multicellular behavior of microorganisms, fa-

ciliting their survival, are considered. The problem of microorganisms resistance to antibacterial 

drugs and disinfectants in various biotopes is discussed. Further study of multispecies biofilms 

from the  symbiology and evolutionary biology point of view, will reveal the main patterns of 

their functioning, as well as improve strategies for manipulating them. 

Key words: biofilms, microorganisms, evolution, adaptation, resistance, antibiotics, anti-

microbial substances. 
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Введение 

В природных сообществах резистентность многих видов микроорга-

низмов является естественным способом их роста и выживания в биотопах. 

Однако распространение устойчивости микроорганизмов к антибиотикам в 

условиях их тотального применения ставит под угрозу не только лечение 

многих заболеваний, но и жизнь и здоровье пациентов. Современный кризис 

антибиотикотерапии по сути является эволюционной проблемой, которая 

определяется не только несовершенным выбором антибиотика, но и, прежде 

всего, адаптивными характеристиками самих микроорганизмов, которые 

сформировались в процессе их эволюции.  

За последние несколько десятилетий с использованием 16S pPHK се-

квенирования выявлено значительное богатство филотипов микроорганизмов 

во многих местообитаниях, отличающихся экологическими характеристика-

ми [88, 125].  Накопленные современные знания в области микробной эколо-

гии позволили приблизиться к пониманию закономерностей пространствен-

но-временного поведения микроорганизмов в их природных популяциях и 

сообществах [103]. В настоящее время общепризнано, что не отдельные 

клетки, а, именно, биопленки, являются естественным способом существова-

ния и выживания многих видов бактерий на различных поверхностях  [57, 

63]. Биопленка – это упорядоченная, самоорганизующаяся и саморегулиру-

ющаяся система, заключенная во внеклеточный матрикс, образуемая мик-

робными сообществами на границе раздела двух сред, изучение структуры 

которой привлекает многих исследователей  [50-52, 96].    

Стратегия приверженности к твердой поверхности, используемая в те-

чение миллионов лет, позволяет микроорганизмам выживать, развиваться в 

сообществах, справляясь с различными абиотическими, в том числе и стрес-

совыми, факторами окружающей среды. Эти типы биологической организа-

ции варьируют от простых, моноспецифических, биопленок до сложных - 

микробных матов [35, 54].  

В биопленках микроорганизмы демонстрируют социальное поведение, 

координируемое плотностно зависимой системой коммуникации, известной 

как Quorum sensing, замеченной впервые в исследованиях у морских микро-

организмов Vibrio fischeri [101]. Дальнейшее исследование координации 

микроорганизмов в составе биопленок привело к пониманию регуляторных 

механизмов сигнализации, используемых бактериями для контроля феноти-
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пов на уровне населения или сообщества, а также работы генов, важных  для 

первоначального взаимодействия с клеточной поверхностью, созревания 

биопленки и возврата части клеток в планктонный режим роста для колони-

зации новых ниш [32, 42, 64, 99, 103].  

В результате накопленных за последние десятилетия данных процесс 

биопленкообразования воспринимается как обычное явление, происходящее 

как в естественных, так и в искусственных системах, а сами  биопленки – не 

только как примитивная форма бактериальной жизни, но и как ключевой 

фактор выживания в различных средах [9, 99]. 

По мере формирования базы знаний о биопленках происходило осо-

знание их значимости в экологии, промышленности, а также жизнедеятель-

ности человека. Позитивные и негативные стороны процесса биопленкообра-

зования, обсужденные в ряде работ [60, 80, 100, 115, 129], суммированы нами 

и представлены на рисунке 1.  

 

Рис. 1. Значение биопленок для экологии, промышленности, народного хо-

зяйства и медицины. Представлены позитивные (выделено черным)  

и негативные (выделено красным) аспекты развития биопленок. 

 

Биопленки в экологии.  

В природных условиях преобладающей формой существования мик-

робных сообществ являются мультивидовые биопленки. Для них характерен 

сложный состав, различающийся в зависимости от места их локализации 
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[132]. Поскольку формирование биопленок, в первую очередь, обеспечивает 

защиту сообщества от неблагоприятных условий внешней среды, их преоб-

ладание отмечено в местообитаниях с экстремальными условиями жизни – в 

горячих источниках, глубоководных вулканах, индустриальных сооружени-

ях, а также в клинических условиях [21, 44].  

Палеонтологические исследования свидетельствуют, что биопленки 

появились на Земле приблизительно 3,25 миллиарда лет назад. Их деятельно-

сти отводят решающее значение в формировании и модификации атмосферы, 

с образованием O2, H2 и CH4. Кроме того, они рассматриваются в качестве 

примера первичной экосистемы [10, 74, 83]. 

Микробные маты, как правило, представляют собой стратифицирован-

ные в вертикальном направлении самоподдерживающиеся сообщества, за-

ключенные в полимерный органический матрикс с вкраплениями разных не-

органических веществ: силикатов и карбонатов. Как правило, их основным 

фотосинтезирующим компонентом являются оксигенные фототрофные циа-

нобактерии, иногда в сопровождении фототрофных эукариот (диатомей). 

Структура матов определяется физико-химическими градиентами, которые 

модулируют микробное разнообразие, физиологические активности и их ди-

намику в целостной системе [114]. Известны три главных типа микробных 

фототрофных матов: в литоральных зонах, гиперсоленых экосистемах и го-

рячих источниках [108]. Несмотря на множество исследований, посвященных 

структуре, составу и взаимоотношениям входящих в них микроорганизмов, 

необычайная стабильность этих древнейших образований во многом остается 

еще непознанной [21, 36].  

При рассмотрении микробных матов как специфических биопленочных 

систем прослежены некоторые закономерности. Во-первых, в них домини-

руют бактерии, тогда, как и археи, и эукариоты составляют лишь небольшую 

часть сообщества. Во-вторых, литоральные и слабо галофильные микробные 

маты представляют собой сообщества с наибольшим микробным разнообра-

зием, достижимым в условиях Земли [44, 91, 106].  

Микробные биопленки, являясь основными вкладчиками в биогеохи-

мические циклы, играют уникальную и неоценимую роль в круговороте ве-

ществ в природе, от которых зависят более крупные организмы, включая че-

ловека [11]. 
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Неоспоримым фактом является то, что плодородие почв напрямую свя-

зано с функционированием микробных сообществ, участвующих в процессах 

разложения органических веществ, трансформации неорганических соедине-

ний и фиксации атмосферного азота [61, 62, 69]. Внеклеточный полимерный 

матрикс биопленок цианобактерий и водорослей обладает способностью зна-

чительно повышать и удерживать влагу почвами засушливых регионов, в 

определенной мере предотвращая их эрозию [79, 118].  

Почва состоит из сотен различных органических субстратов, гетеро-

генно распределенных в трехмерной матрице. Утверждается, что в кило-

грамме почвы могут присутствовать до пятидесяти тысяч различных мик-

робных таксонов [130]. В настоящее время с использованием современных 

молекулярно-генетических исследований реализуется несколько междуна-

родных проектов, направленных на характеристику глобального микробного 

сообщества Земли, в рамках одного из которых (Earth Microbiome Project – 

http:// http://www.earthmicrobiome.org/) собрана обширная информация о так-

сономической структуре микробных сообществ различных экологических 

ниш, включая почвы различных климатических зон. Тем не менее, высказы-

вается мнение, что даже при нынешнем состоянии наших знаний каталог 

микробных взаимодействий далеко не полон [86].  

Хорошо известен феномен опосредованной защиты растений ризобак-

териями, который, благодаря регуляции иммунного ответа хозяина, играет 

значительную роль в адаптации и защите растений от патогенов [18, 26, 29]. 

В микробо-ризобиальных сообществах прослеживается, сформированная в 

процессе эволюции, целостность симбиоза, основанная на устойчивых регу-

ляторных связях между микроорганизмами и растительными клетками клу-

бенька, а также между клубеньками и надземными органами растений, в ко-

торых осуществляется фиксация N2 и CO2 [23]. Совсем недавно стало извест-

но, что бактериальные сигналы системы quorum sensing могут воспринимать-

ся эукариотическими организмами, сосуществующими с микробными сооб-

ществами [12]. Однако проблемой, ожидающей своего решения, является то, 

что одни и те же механизмы лежат в основе формирования микробной ризо-

сферы, а также используются патогенами как для сохранения во внешней 

среде, так и для проникновения в клетки и ткани хозяина, что приводит к 

снижению урожайности и потере сельскохозяйственных культур [23, 70].  

 

http://www.earthmicrobiome.org/
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В ряду негативных последствий, следует упомянуть  процесс биоплен-

кообразования в системах распределения воды для орошения, которые при 

огромном выборе способов полива, включают в себя источник воды и систе-

му трубопроводов для ее распределения. Биопленки, образующиеся в систе-

мах распределения воды, рассматриваются как потенциальный источник  

распространения патогенов по территории орошаемых земель и на выращи-

ваемые культурные растения, что несет потенциальную угрозу безопасности 

пищевых продуктов и населения [134]. 

Микробные биопленки в биотехнологии.  

Участие микробных биопленок в деструкции органического вещества, 

как природное явление, известно давно. Этот процесс осуществляется в ходе 

реализации принципа кооперативного сосуществования микроорганизмов  

[10], когда продукты жизнедеятельности предыдущего вида служат питатель-

ной средой для жизнедеятельности последующего. В основе подобного взаи-

модействия прослеживаются четко сформированные сетевые связи между 

микроорганизмами одного или разных видов, изменяющие в процессе своей 

активности химию на границе раздела «металл – жидкость» [21, 33, 109].  

В соответствии со сформировавшейся «доктриной катаболической без-

отказности микробов» [7], их биопленки, осуществляющие процессы де-

струкции, широко используются в целях биоремедиации, а также для био-

фильтрации.  

Достаточно выгодным способом очистки нефтезагрязненных террито-

рий является применение биологических технологий, основанных на исполь-

зовании активных культур углеводородокисляющих микроорганизмов [28, 

68, 78]. В очистных сооружениях используются многовидовые биопленки 

микроорганизмов,  морфология и структура которых определяется схемой 

очистки и ее основными параметрами [14]. Разнообразные технологические 

решения, реализующие метод биологической очистки как в аэробных, так и в 

анаэробных условиях, уже существуют в промышленном масштабе [17, 25].  

Использование биопленок в биогеотехнологических методах, микро-

биологическая адсорбция и бактериальное выщелачивание, позволяют полу-

чать дополнительное количество цветных металлов за счет утилизации «хво-

стов» обогатительных фабрик, шламов и отходов металлургических произ-

водств, переработки так называемых забалансовых руд и извлечения из мор-

ской воды и стоков [32]. Бактериальное выщелачивание, называемое также 
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биогидрометаллургией или биоэкстрактивной металлургией, в промышлен-

ных масштабах довольно широко применяют для перевода металлов в рас-

творимую форму. Это  используется в крупномасштабных процессах извле-

чения различных металлов из руд или концентратов. Бактериально-

химические технологии добычи меди, кобальта, никеля, золота, цинка на ос-

нове применения биопленок используются в настоящее время различными 

компаниями стран Северной и Южной Америк, Африки, Австралии [16, 101].  

Основным требованием в биотехнологии, предъявляемым к микроб-

ным культурам,  помимо их эффективного участия в производственном про-

цессе,  является обеспечение их устойчивости к конкретному фактору среды 

– солевому стрессу, действию антибиотиков, токсикантов и т.п. Решение по-

добных требований может быть реализовано путем селективного отбора спе-

цифических фенотипов у штаммов, развившихся в результате  спонтанной 

или индуцированной мутации, либо путем искусственного  внедрения в бак-

териальный геном генов устойчивости, либо с помощью использования 

мультивидовых биопленок, в состав которых включены микроорганизмы, 

обеспечивающие полный цикл потребления предложенного субстрата (ток-

сиканта) [21, 53]. Данная стратегия отбора устойчивых микроорганизмов, об-

разующих биопленку, существенным образом противоречит подходам, 

направленным на борьбу с биопленками, практикуемым в медицине, которые 

будут рассмотрены ниже.  

Наряду с позитивными сторонами колонизации объектов окружающей 

среды следует отметить  негативные последствия этого явления. В частности, 

имеются сообщения, что биопленки микроорганизмов, формирующиеся в си-

стемах хранения и распределения топлива, способствуют биоповреждению 

топлива и коррозии инфраструктуры из углеродистой стали, приводя к серь-

езным экономическим проблемам [19, 92]. Бактерии, вызывающие коррозию 

также были неоднократно обнаружены на нефтегазодобывающих объектах –  

как в транспортных, так и складских помещениях [100].  Выброс топлива из-

за внутренней коррозии стальных резервуаров и трубопроводов часто приво-

дит к серьезному ущербу окружающей среде [123]. 

Биопленки образуются не только в естественной среде, но и системах 

водоподготовки и распределения питьевой воды, что является одной из клю-

чевых проблем обеспечения качества питьевой воды [51]. Обработанная в 

процессе водоподготовки вода, подается потребителю через распределитель-
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ные сети, состоящие  из труб, насосов, клапанов, резервуаров для хранения, 

резервуаров, счетчиков, фитингов и других гидравлических приспособлений. 

На любом из этапов водоподготовки или транспортировки качество воды 

может дестабилизироваться за счет образования и отслоения биопленки 

[103]. Процесс биопленкообразования, значительно снижающий качество во-

доподготовки, лежит в основе таких негативных процессов, как биообраста-

ние, закупорка труб и коррозия поверхности металла [64, 117].  При этом, 

вырабатываемый микроорганизмами внеклеточный матрикс, обеспечивает 

им значительные преимущества, создавая защиту от направленного действия 

антимикробных факторов, формируя  дополнительные условия для усиления 

биообрастания [50, 51, 52, 87, 117]. В итоге, координация микроорганизмов в 

составе биопленок обеспечивает им значительные преимущества, снижая при 

этом качество питьевой воды.  

К  негативным факторам так же следует отнести способность патоген-

ных и условно-патогенных микроорганизмов встраиваться в биопленки, что 

приводит к снижению санитарных показателей воды и повышению эпидеми-

ческих рисков [30, 64]. 

Однако в последнее время наметилась тенденция в формировании обрат-

ной точки зрения. В рамках новой концепции, биопленкообразование  в систе-

мах питьевого водоснабжения с участием аллохтонной водной микрофлоры,  

рассматривается,  как часть естественного механизма самоочищения [99]. 

Биопленки в медицине.  

К настоящему времени  произошли значительные изменения во взгля-

дах на биопленки, однако продолжающиеся в этом направлении исследова-

ния сохраняют свою актуальность. В основном внимание исследователей 

сконцентрировано на негативном воздействии биопленок на здоровье чело-

века [34, 77, 120]. Однако следует подчеркнуть и позитивное воздействие, 

связанное с процессом колонизации нормальной микрофлорой различных 

биотопов тела человека, которое осуществляется также путем образования 

биопленки. Нормофлору тела человека рассматривают как совокупность 

микробиоценозов, встречающихся в организме здорового человека. При этом 

биопленка защищает не только микробные клетки, но и слизистую кишечни-

ка от физико-химических воздействий [39]. Оценочная биомасса колонизи-

рующих бактерий составляет около 1,5 кг. По мнению исследователей, мета-

геном кишечника превышает кодированную емкость человеческого генома 
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как минимум в 100 раз [41].  

По мнению [6], использование современных молекулярно-

генетических технологий позволило получить новые данные о видовом раз-

нообразии микрофлоры тела человека, что  послужило толчком для осозна-

ния нескольких позиций.  Во-первых, микробиом человека определяется зна-

чительным количеством видов микроорганизмов, среди которых патогены 

занимают лишь незначительную часть. Во-вторых, нельзя говорить 

о тотальной вредоносности тех или иных микробов; не стерильность опреде-

ляет здоровье, а разнообразие микробов. В-третьих, для взаимодействия с хо-

зяином имеет значение не только структура сообщества, но и те физиологи-

ческие и генетические связи, которые формируются между микроорганизма-

ми, а также между ними и организмом хозяина.   

Говоря о микробиоте тела человека, Ледерберг (2001) определил ее как 

«экологическое сообщество комменсальных, симбиотических и патогенных 

микроорганизмов, которые разделяют пространство нашего тела» [86]. Позд-

нее было показано, что тесный контакт бактериальных консорциумов с хозя-

ином обеспечивается способностью биопленок стимулировать взаимодей-

ствие между всеми партнерами сообщества, включая хозяина [38].  На осно-

вании проведенных исследований установлено, что стабильность присут-

ствия резидентных представителей микрофлоры и их состав определяет ос-

нову для формирования гомеостаза организма и его здоровья [5]. Показана 

роль нормофлоры в формировании и поддержании иммунитета, обеспечении 

колонизационной резистентности, участии в физиологическом воспалении 

слизистых и смене эпителия для предотвращения гематогенного распростра-

нения возбудителя. Имеются сведения, что адаптация и выживание нормо-

флоры обеспечивается за счет проявления антагонистических свойств против 

патогенов путем продукции кислот, антибиотиков, бактериоцинов, конку-

ренции за питательный субстрат и кислород. Представители нормальной 

микрофлоры  препятствуют контакту адгезинов патогенных микроорганиз-

мов с рецепторами хозяина; участвуют в обмене веществ, регуляции газового 

состава кишечника, продукции ряда витаминов, переваривании и детоксика-

ции экзогенных метаболитов; рециркуляции стероидных гормонов и желч-

ных солей; выполняют антимутагенную функцию [8, 38, 84].  

Поскольку тесный контакт бактериальных консорциумов с хозяином, 

связан со стимулирующей способностью биопленок в обеспечении пищева-
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рения [119], обсуждается позитивная роль развивающихся на пище микроб-

ных биопленок в переработке питательных веществ в просвете желудочно-

кишечного тракта [93, 122]. 

Исследование межмикробных взаимодействий с участием метаболитов, 

индуцированных симбионтной микрофлорой человека, показало, что мик-

робные молекулы могут вызывать продукцию вторичных метаболитов, обес-

печивающих межмикробные взаимодействия, а также регуляцию адаптивных 

реакций хозяина [13]. В то же время обмен метаболитами способен приво-

дить к сокращению видового разнообразия микросимбионтов и упрощению 

структуры биоценоза, что, в свою очередь, по мнению ряда исследователей, 

служит причиной изменения клеточного и гуморального иммунитета хозяина 

[15, 31].  

В качестве негативного примера рассматривается проблема, связанная 

с микробными биопленками в больничной среде, которая сопряжена с высо-

кими расходами на здравоохранение, длительным пребыванием пациента в 

стационаре, приводя в дальнейшем к вторичным микробным инфекциям и 

различным осложнениям. На сегодняшний день достоверно установлена роль 

биопленок как минимум в 60% случаев всех хронических или рецидивирую-

щих инфекций [63]. С ними также связана значительная доля внутриболь-

ничных инфекций [55, 89]. Установленным фактом является то, что госпи-

тальные штаммы отличаются повышенной вирулентностью. Кроме того, они 

высоко контагиозны и, что особенно важно, высоко устойчивы к действию 

антисептиков и антибактериальных препаратов [84, 85, 130]. Отмечается, что 

биоплёночные бактерии способны выживать при воздействии антибиотиков 

в концентрациях, значительно превосходящих те, которые могут быть до-

стигнуты в организме человека при стандартных терапевтических дозиров-

ках [57, 69, 115, 116]. Кроме того, известен парадоксальный факт усиления 

роста микробных биопленок в условиях максимальных терапевтических доз 

антибиотика. Описана подобная ситуация, сложившаяся при действии окса-

циллина на биопленки, образованные коагулазоотрицательным стафилокок-

ком [107]. В качестве еще одной негативной характеристики биоплёнок сле-

дует привести их устойчивость, как правило, одновременно ко многим анти-

биотикам из разных групп [67, 75].  

Инфекции, связанные с биопленками, формируются по двум типам: об-

разование на поверхности имплантируемых медицинских устройств или 



Бюллетень Оренбургского научного центра УрО РАН, 2019, №3 

DOI:10.24411/2304-9081-2019-13020                                                                                                                         11 
 

формирование в тканях макроорганизма [22, 73]. Имеются сведения, что око-

ло 80% всех патогенных штаммов, инфицирующих человека, связанны с ме-

дицинским оборудованием, таким как ортопедические протезы, контактные 

линзы, сердечно-сосудистые клапаны, мочевые катетеры, кардиостимулято-

ры, грудные имплантаты и др. [37]. По мнению ряда исследователей, бакте-

рии, такие как Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter 

baumannii и другие клинически важные микроорганизмы, процветающие на 

медицинских устройствах, образуют биопленки, дающие им в 1000 раз 

большую устойчивость к факторам окружающей среды, включая антибакте-

риальные препараты, по сравнению с их планктонными формами [37, 55]. 

Описана присущая биопленкам способность модулировать рН среды, 

облегчающая их формирование. Например, бактерии родов Klebsiella и 

Pseudomonas способны повышать щелочность мочи, что приводит к форми-

рованию биопленки на мочевых катетерах. Микроорганизмы, отсоединивши-

еся от зрелой биопленки, вызывают  инфицирование тканей мочевыводящих 

путей и мочевого пузыря, приводя к вторичным осложнениям [102].  

В качестве одной из причин длительного медикаментозного лечения 

туберкулеза у пациентов указывают способность Mycobacterium  tuberculosis 

к биопленкообразованию [75, 85]. Сообщается об обнаружении аналогичной 

способности у нетуберкулезных микобактерий, таких как M. abscessus, у па-

циентов с муковисцидозом [85, 108, 112]. При раневой инфекции биопленки  

являются ключевым фактором, приводящим к хронизации процесса [49]. По 

мнению [130], по мере старения населения хронические раны могут стать ос-

новным бременем здравоохранения во всем мире.  

Так же следует отметить феномен транслокации эндогенной микро-

флоры в различные ткани и органы больного. Известно, что при инфекцион-

ном процессе, вызванном аллохтонными микроорганизмами, нередко тяже-

лое течение заболевания связывают с присоединением эндогенных патоге-

нов, основной путь проникновения которых в очаги воспаления объясняют 

феноменом транслокации [1, 20]. Некоторые авторы считают транслокацию 

фактором патогенеза проникновения бактерий в органы и ткани при сепсисе 

[82, 94].  

 В.И. Никитенко с соавт. (1986) описали транслокацию бактерий из же-

лудочно-кишечного тракта в рану и окружающие ткани [20]. Данный фено-

мен позволяет объяснить внезапно развивающийся синдром полиорганной 
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недостаточности без «явного» очага инфекции, приводящий к летальному 

исходу. T.T. MacDonald в 2005 году [94] обнаружил, что повышение прони-

цаемости слизистой кишечника является триггерным фактором окислитель-

ного стресса с повышением продукции оксида азота и его производных, про-

дукции цитокинов, снижения внутрислизистого pH и гипоксии. Все эти из-

менения приводят к ишемии слизистой и нарушению её барьерной функции. 

Позднее было установлено, что усиление межклеточной проницаемости в 

кишечнике, наблюдаемое у пациентов в критических состояниях, приводит к 

увеличению случаев транслокации бактерий и токсинов из просвета кишеч-

ника в системный кровоток, что, в свою очередь, приводит к инфекционным 

осложнениям: сепсису или синдрому полиорганной недостаточности [46, 56].  

Общие закономерности и проблемы биопленок.  

К настоящему времени установлено, что 90% изученных видов таксо-

номического домена Bacteria способно к биопленкообразованию [6, 71]. 

Формирование биопленки представляет собой альтернативный образ жизни, 

в котором микроорганизмы принимают многоклеточное поведение, облегча-

ющее выживание в различных экологических нишах [48]. Исходя из этого, 

образование сложных консорциумов прокариотами в природе, как явление, 

универсально [24, 58].  

Архитектурно бактериальные биопленки представляют собой трехмер-

ную структуру. В широком смысле,  многоступенчатый процесс развития 

биопленки обычно группируют в четыре этапа: прикрепление  к поверхности 

предмета или ткани (адгезия неспецифическая и специфическая), сидячая фа-

за роста, регулируемая «социальными» межклеточными взаимодействиями 

(факторами кворума), созревание биопленки (индуцирование экзополимер-

ных веществ, матричный синтез), и отрыв части пленки или отдельных осо-

бей (индукция факторов разборки) [6, 71, 115, 122].  

В большинстве исследований природы биопленок, как правило, ис-

пользуется редукционистский подход,  основанный на изучении моновидо-

вых биопленок. Например, инновационная модель, ранее предложенная Ко-

стертоном и Стюартом, придерживалась распространенного тогда взгляда на 

инфекцию, представляющую собой бактерии одного вида в планктонном ре-

жиме роста [111]. Однако в природной среде биопленки охватывают не-

сколько уровней традиционной биологической иерархии, иными словами – 

от отдельных особей до сообществ.  
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Например, в полости рта, а также в кишечнике человека микрофлора 

представлена биопленками смешанных видов[59]. При этом межвидовые 

взаимодействия могут влиять на развитие структуры и функции данных со-

обществ, что создает проблемы к достижению целостного понимания биоло-

гии биопленки. 

Современные представления о надклеточной колониально-

прокариотической форме существования микроорганизмов противоречивы. 

Это требует детального изучения механизмов регуляции данных сообществ, 

их структуры. Одной из проблем, связанных с изучением микробных био-

пленок, является оценка ее функциональной структурированности. Предло-

жено решение этой проблемы с позиций ассоцитивного симбиоза [3]. В каче-

стве одного из естественных механизмов, способствующих поддержанию 

гомеостаза микробного сообщества, рассматривается структурированность 

по типу ассоциативного симбиоза (хозяин, стабильные доминантные микро-

партнеры и сопутствующие ассоциативные микросимбионты). Использова-

ние различных подходов с применением математического анализа или био-

химических тестов (определение антилизоцимной или каталазной активно-

сти) позволяет выявить векторную направленность микробных симбионтов 

внутри данного сообщества, изменение которой может приводить к функци-

ональным перестройкам, либо к радикальному изменению всей структуры. 

Это продемонстрировано на примере свободноживущего альгосообщества  

[2], а также на примере микрофлоры тела человека в норме и при различных 

инфекционных состояниях  [4, 5]. 

Биопленка является сильной и динамичной структурой, предоставля-

ющей своим членам широкий спектр преимуществ, таких как когезионные 

возможности, механические свойства, источники питания, платформу для 

обмена метаболитов, обмен сигналами, защиту и устойчивость к воздей-

ствию окружающей среды (включая противомикробные препараты, антисеп-

тики, дезинфицирующие средства, ультрафиолетовое излучение), а также к 

иммунным атакам хозяина [37, 77, 104]. При этом неизбежно формирующая-

ся неоднородность среды порождает гетерогенность, выражающуюся в про-

странственной и временной неоднородности фенотипов и генотипов микро-

организмов. Подобные взаимодействия приводят к формированию целого 

спектра организации смешанных биопленок [98, 127].  
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На сегодняшний день собрано достаточно сведений, демонстрирую-

щих, что мультивидовые биопленки обеспечивают несколько преимуществ 

для проживающих видов: повышение устойчивости к противомикробным 

препаратам и выеданию протистами [34, 90], усиление вирулентности при 

инфекциях [105], а также улучшение разложения органических соединений 

по сравнению с монокультуральными биопленками [133]. Согласно совре-

менным данным, установлено, что использование микроорганизмами в био-

пленке единой регуляторной сети, представленной экстрацеллюлярной гене-

тической системой, кодирующей репродуктивные свойства микроорганиз-

мов, метаболические и энергетические функции, обеспечивающие связь 

между клетками и их средой обитания [24, 32, 84], оказывает важное влияние 

на дифференцировку клеток внутри популяции, формируя специфическую 

иерархию, определяя экспрессию генов, ответственных за свойства виру-

лентности, таксиса, токсинообразования и бактериального апоптоза [40, 43].    

Короткое время генерации и, как правило, небольшие размеры генома, 

позволяют отслеживать эволюцию в относительно короткие периоды време-

ни как в дикой природе, так и лабораторных условиях [40, 61]. Большин-

ством исследователей отмечается характерное свойство всех биопленок – их 

поразительная устойчивость к физическим и биохимическим воздействиям, 

включая антибиотикорезистентность [120]. Несмотря на то, что эта устойчи-

вость признана уже много лет, ее биологическое обоснование продолжается до 

сих пор. В пределах биопленки  могут происходить физиологические измене-

ния, включающие реакцию общего стресса, закрытие ключевых метаболиче-

ских процессов, а также индукцию защитных механизмов [53, 97]. Разнообра-

зие адаптивных механизмов микроорганизмов, составляющих биопленку 

обеспечивает устойчивость к изменениям окружающей среды. Наращивание 

биопленочных структур рассматривается как часть адаптивной оборонитель-

ной стратегии бактерий в биопленке, обеспечивающей защиту от неблагопри-

ятных экологических стрессоров и лечения антибиотиками [53, 84]. 

Микроорганизмы в биопленке демонстрируют сложные клеточные ме-

ханизмы, позволяющие им справиться с экологическими изменениями. Одна 

из стратегий, имеющая неоднозначное значение, связана с обеспечением вы-

живания микроорганизмов в биопленках во время внезапного изменения 

окружающей среды путем сохранения клеток, находящихся в состоянии по-

коя [43]. С точки зрения эволюционного спасения видов, данная стратегия, 
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несомненно, может быть оценена позитивно, что же касается обратной ситу-

ации, имеющей, скорее, рукотворное происхождение, нежели возникающей 

под влиянием естественного отбора, то нацеленность проводимых мероприя-

тий направлена на подавление роста и развития микроорганизмов, составля-

ющих биопленку.  

Привычка к голоданию в неблагоприятных условиях среды и, связан-

ные с ней, морфологические и физиологические изменения микроорганиз-

мов, обсужденные в ряде работ [115], создают преимущество для их выжива-

ния. Определенному ограничению питательных веществ микроорганизмы 

противопоставляют производство транспортных систем с повышенным срод-

ством к предпочтительным питательным веществам, находящимся в относи-

тельно большем количестве в стрессовой среде [47, 121]. В последнее время 

проводится широкий круг исследований, описывающих механизмы регуля-

ции «памяти» у микроорганизмов. Явление транскрипционного перепро-

граммирования позволяет бактериям после истощения в среде предпочти-

тельного вещества, использовать другие, менее предпочитаемые питательные 

субстраты [124, 128]. В итоге, при появлении нового источника углерода па-

мять прошлой активации может ускорять процесс реактивации, адаптируя к 

новым условиям среды [43, 126]. В природных популяциях способность 

отображать память и ожидание варьируется, что способствует отбору в поль-

зу наиболее адаптированных особей.  

Важным параметром является скорость переключения между различ-

ными фенотипическими состояниями, при которых должен быть настроен 

ритм изменений в условиях окружающей среды. Важность этого параметра 

продемонстрирована в ряде работ [66, 113]. 

Обсуждаются факторы, обеспечивающие микроорганизмам устойчи-

вость к антимикробным препаратам, идентификация которых может быть  

положена в основу разработки антибиопленочных стратегий [4, 5, 116]. По 

результатам современных исследований, генетические механизмы устойчи-

вости к биопленочным антибиотикам были признаны врожденными факто-

рами устойчивости [81]. Отмечено значительное преимущество любой рези-

стентной мутации, даже если она изначально редка. Резистентный вариант за 

счет преимущественного роста перед восприимчивыми особями способен 

быстро распространяться в популяции. Усилению изменчивости и ускорению 

горизонтальной передачи генов в биопленках также способствует окислитель-
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ный стресс [121]. Снижение проникновения антимикробных веществ в био-

пленку, появление персистирующих клеток, замедленный рост и специфиче-

ские для биопленки защитные стрессовые реакции – это проявления экологи-

ческих и эволюционных сил, поддерживающих разнообразие биопленок. 

Заключение 

Таким образом, при всем многообразии биопленок, прослеживаются 

определенные закономерности формирования их адаптивных механизмов  

выживания, предопределенные эволюционными преобразованиями. Даль-

нейшее исследование многовидовых биопленок позволит не только понять 

особенности их функционирования, но и, в конечном итоге, улучшить стра-

тегии манипулирования ими. 
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