
БЮЛЛЕТЕНЬ

2020

4
НОМЕР

ОРЕНБУРГСКОГО НАУЧНОГО ЦЕНТРА УрО РАН

УЧРЕДИТЕЛЬ
ФЕДЕРАЛЬНОЕ ГОСУДАРСТВЕННОЕ БЮДЖЕТНОЕ УЧРЕЖДЕНИЕ НАУКИ
ОРЕНБУРГСКИЙ ФЕДЕРАЛЬНЫЙ ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКИЙ ЦЕНТР
УРАЛЬСКОГО ОТДЕЛЕНИЯ РОССИЙСКОЙ АКАДЕМИИ НАУК

ISSN 2304-9081

                                        
ЭЛЕКТРОННЫЙ ЖУРНАЛ
On-line версия журнала на сайте
http://www.elmag.uran.ru

БОНЦ

Черкасов А.Ю.

Falco vespertinus Linnaeus, 1766
Кобчик



Бюллетень Оренбургского научного центра УрО РАН, 2020, №4 

DOI: 10.24411/2304-9081-2020-14003 1 

© О.Л. Карташова, О.А. Пашинина, 2020 

УДК 579.62 

О.Л. Карташова, О.А Пашинина 

ФАКТОРЫ ПЕРСИСТЕНЦИИ УСЛОВНО-ПАТОГЕННЫХ  

МИКРООРГАНИЗМОВ, ВЫДЕЛЕННЫХ ОТ ЖИВОТНЫХ, И  

ПРИКЛАДНЫЕ АСПЕКТЫ ИХ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ (ОБЗОР) 

   

Оренбургский федеральный исследовательский центр УрО РАН (Институт клеточного и 

внутриклеточного симбиоза УрО РАН), Оренбург, Россия 

В обзоре представлены данные о распространенности и роли факторов персистен-

ции микроорганизмов, выделенных от животных при инфекционно-воспалительных забо-

леваниях.  Обсуждаются вопросы использования факторов персистенции при дифферен-

циации патогенных вариантов микроорганизмов от представителей нормальной микро-

флоры, для характеристики биопрофилей микроорганизмов, для создания математических 

моделей прогнозирования течения инфекционно-воспалительных заболеваний, в качестве 

биомишеней для отбора эффективных препаратов.  
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The review presents data on the prevalence and role of persistence factors of 

microorganisms isolated from animals in infections and inflammatory diseases. The issues are 

discussed of using persistence factors in differentiating pathogenic variants of microorganisms 

from representatives of normal microflora, for characterizing the bioprofiles of microorganisms, 

for creating mathematical models for predicting the course of infectious and inflammatory 

diseases, as biotargets for the selection of effective drugs. 
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Персистенцию бактериальных патогенов в организме хозяина рассмат-

ривают как результат их симбиотических взаимоотношений в рамках систе-

мы «паразит-хозяин». Определена ключевая функция пептидогликанового 

полимера прокариот для их выживания в организме хозяина, разработана 

оригинальная  классификация механизмов бактериальной  персистенции, 
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описаны микробные секретируемые факторы инактивации защиты хозяина 

(антилизоцимная, антиинтерфероновая, антикомплементарная и другие) [1].  

Клиническая  значимость антилизоцимной активности (АЛА) микроор-

ганизмов прослежена на обширном фактическом материале. Так, установле-

но доминирование антилизоцимного признака у штаммов, изолированных 

при субклинической форме мастита коров по сравнению со штаммами, выде-

ленными из молока при клинической форме заболевания [2]. АЛА выявлена 

у штаммов S.aureus и E.coli, изолированных при конъюнктивитах, отитах и 

пиометре у собак, что может свидетельствовать о высоком  персистентном 

потенциале выделенных штаммов [3].    

Энтеробактерии, являющиеся возбудителями кишечных инфекций у 

собак, характеризовались более высокой АЛА по сравнению со штаммами, 

выделенными от здоровых животных, а также высокой частотой встречаемо-

сти признака у бактерий в микробных ассоциациях по сравнению с моно-

культурами [4]. 

Описана  устойчивость  бактерий  к тромбоцитарному катионному бел-

ку. Расшифрована биологическая роль антитромбоцитарной катионно-

белковой активности стафилококков, изолированных из патологического ма-

териала у животных при гнойно-воспалительных заболеваниях стафилококко-

вой этиологии (синуситы, постинъекционные абсцессы, маститы коров) [5].  

Необходимым фактором сохранения жизнеспособности для большин-

ства бактерий является их способность к усвоению ионов железа из железо-

содержащих молекул макроорганизма [6], в частности, лактоферрина. 

При изучении антилактоферриновой активности стафилококков и 

стрептококков, выделенных у больных субклинической формой мастита и 

здоровых животных, установлено наличие штаммов, обладающих 

способностью к инактивации лактоферрина в 100% случаев с высокими 

значениями признака при скрытой форме заболевания [7].   

В исследованиях [8] установлено, что микроорганизмы обладают также 

способностью к инактивации карнозина. Показано, что величина 

антикарнозиновой активности у клинических изолятов энтерококков 

зависела от биотопа выделения и нарастала в ряду: экскрет из половых 

органов самок (коров, собак и кошек), больных острым и хроническим 

эндометритом; гнойный экссудат при абсцессах мягких тканей и отитах 

кошек и собак;  секрет молочных желез при мастите коров  [9]. 
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Представляют интерес работы, в которых проведен комплексный ана-

лиз группы свойств микроорганизмов, направленных на инактивацию ряда 

факторов естественной противоинфекционной резистентности. Эксперимен-

тальными исследованиями показано, что у ряда клинических изолятов энте-

рококков обнаруживаются два персистентных признака (АЛА, АКрА), при-

чем их выраженность зависит от видовой принадлежности и биотопа выде-

ления: так, у штаммов, выделенных из секрета молочных желез при мастите, 

антилизоцимная и антикарнозиновая активности выше по сравнению с вы-

раженностью признаков у культур, выделенных из гнойного экссудата [9]. 

На фенотипическом уровне и с использованием методов молекулярной 

биологии  описан и проанализирован широкий спектр биологических свойств  

у штаммов Enterococcus spp., выделенных из фекалий продуктивных живот-

ных и показано, что все штаммы обладают персистентным потенциалом (ан-

тилизоцимная и антикарнозиновая активности), способствующим длитель-

ному переживанию данных бактерий в кишечном биотопе животных [10].   

Одной из важнейших задач клинической микробиологии является 

дифференциация патогенных вариантов микроорганизмов от представителей 

нормальной микрофлоры. Для решения этой задачи изучена распространен-

ность и выраженность антицитокиновой активности в отношении про- и про-

тивовоспалительных цитокинов у энтерококков, изолированных из кишечни-

ка и при инфекционно-воспалительных заболеваниях [11]. Установлено, что 

энтерококки, выделенные из клинического материала, обладают значимо бо-

лее высоким потенциалом к инактивации противовоспалительного цитокина 

интерлейкина-10, чем кишечные изоляты, что, вероятно, позволяет им ослаб-

лять действие иммунной системы и может существенно влиять на течение и 

исход инфекционного процесса, тогда как фекальные культуры энтерококков 

характеризуются достоверно более высокими значениями распространённо-

сти АЦА в отношении провоспалительного цитокина ФНО-α по сравнению с 

клиническими изолятами Enterococcus  sp., что, по-видимому, обусловливает 

их адаптацию в кишечном биотопе организма хозяина и обеспечивает фор-

мирование иммунологической толерантности макроорганизма к симбиотиче-

ской микробиоте. Полученные данные о модификации энтерококками раз-

личного происхождения динамики цитокинов, использованы для дифферен-

циации патогенных штаммов [12]. 

Комплексное изучение биологических свойств энтерококков, выделен-
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ных от животных в норме и при патологии, способствовало определению 

биопрофиля штаммов-представителей нормальной микрофлоры [13], кото-

рый был использован для разработки способов дифференциации патогенных 

вариантов бактерий рода Enterococcus от представителей нормальной мик-

рофлоры [14-17].  

Охарактеризован комплекс персистентных свойств (биопрофиль) гри-

бов рода Malassezia, выделенных у здоровых животных и собак с наружным 

отитом, и установлено, что изоляты Malassezia spp., выделенные при патоло-

гии, характеризуются более высокими значениями АКрА и АЦА в отноше-

нии ИЛ-4 [18], что позволяет дифференцировать штаммы грибов рода Malas-

sezia. Полученные результаты о повышении персистентных свойств микро-

симбионтов (бактерии/грибы) в условиях их межмикробных взаимодействий, 

можно рассматривать как один из механизмов, способствующих формирова-

нию патобиоценоза, на фоне которого развивается отит. 

Реализация всей совокупности перечисленных свойств микроорганиз-

мов нередко ведет к тому, что гнойно-воспалительный процесс приобретает 

тенденцию к хронизации. Анализ клинико-бактериологических данных при 

различном течении субклинического мастита у коров позволил выявить связь 

между течением заболевания и способностью стафилококков к инактивации 

лизоцима и бактерицидного компонента препарата интерферона (АИА): у 

штаммов, выделенных от животных с хроническим течением инфекционного 

процесса, во всех случаях выявляли маркеры бактериальной персистенции 

(АЛА, АИА) с высокими значениями признаков в сравнении со штаммами, 

выделенными от животных с острым течением заболевания [19].  

Установлена связь персистентных характеристик культур S. aureus, 

изолированных при наружных отитах у собак и кошек, с характером течения 

заболевания: среднепопуляционный показатель АЛА бактерий был выше у 

животных при остром течении заболевания, а АКрА – при хроническом; зна-

чения АИА достоверно не отличались у стафилококков, выделенных из 

наружного слухового прохода собак, но были незначительно выше у штам-

мов, выделенных у кошек при хроническом течении процесса; причем харак-

терной особенностью микропаразитоценоза наружного слухового канала яв-

ляется усиление персистентных свойств (АЛА, АИА и АКрА) золотистых 

стафилококков, выделенных в ассоциации с другими микроорганизмами [20]. 

Показана важная патогенетическая роль персистентных характеристик 
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бактерий и грибов в развитии факторных (эндогенных) инфекционно-

воспалительных заболеваний животных, при этом выраженность исследуе-

мых признаков была выше при хроническом течении заболевания по сравне-

нию с острым; эти данные использованы при разработке программ для ЭВМ, 

позволяющих прогнозировать течение инфекционно-воспалительных заболе-

ваний у животных [21]. 

Изучение комплекса факторов персистенции у микроорганизмов, вы-

деленных из молока коров при клинической или субклинической форме за-

болевания позволило выявить различия в выраженности биологических 

свойств в зависимости от формы течения заболевания. Полученные данные 

послужили основой для создания математических моделей прогнозирования 

развития мастита у крупного рогатого скота [22].  

Факторы персистенции играют важную роль в формировании уропато-

генного потенциала микроорганизмов [23]. При изучении биопрофилей мик-

роорганизмов, изолированных из мочи кошек при патологии мочевыдели-

тельной системы (цистит и мочекаменная болезнь), установлено, что микро-

организмы, выделенные при мочекаменной болезни, чаще выделялись в ас-

социациях, чем микроорганизмы, изолированные при цистите, среди которых 

преобладали монокультуры [24]. Показано, что у культур S. aureus, E. coli,   

S. epidermidis из мочи при мочекаменной болезни достоверно выше значения 

антигемоглобиновой активности; наряду с этим признаком, у E. coli наблю-

далась высокая антилизоцимная активность, у S. aureus – показатель адгезии, 

у S. epidermidis – способность формировать биопленки, чем у штаммов из 

мочи при цистите. Штаммы P. aeruginosa, выделенные из мочи при цистите, 

характеризовались высоким уровнем показателя адгезии по сравнению с 

культурами данного вида, изолированными из мочи при мочекаменной бо-

лезни. Полученные результаты использованы для дифференциации штаммов, 

способных вызывать указанные заболевания [25-27].  

Факторы персистенции, включая биопленкообразование, являются 

биомишенью для изучения и отбора препаратов, пригодных для борьбы с па-

тогенами [28]. Так, экспериментально оценено влияние фитопрепаратов и 

иммуномодуляторов, используемых для лечения плотоядных с заболевания-

ми мочевыделительной системы, на персистентные свойства микроорганиз-

мов, выделенных от кошек с мочекаменной болезнью и циститом [29]. Уста-

новлено, что лекарственные средства однонаправленно снижали антилизо-
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цимную активность и способность к биопленкообразованию стафилококков и 

преимущественно подавляли данные признаки эшерихий и псевдомонад в 

условиях in vitro.  

Отобраны средства с максимально ингибирующим эффектом изучен-

ных факторов персистенции: уролекс и анандин в отношении антилизоцим-

ной активности S. aureus; котэрвин – антилизоцимной активности, котэрвин 

и анадин – коэффициента биопленкообразования S. epidermidis; кантарэн и 

анандин – антилизоцимной активности E. coli; фоспренил – антилизоцимной 

активности P. aeruginosa. Полученные результаты свидетельствуют о спо-

собности иммуномодуляторов, помимо известной иммуномодулирующей ак-

тивности, подавлять персистентные характеристики бактериальных патоге-

нов. Эти данные согласуются с другими исследованиями, в частности [30-

32], в которых была показана способность иммуномодуляторов полиоксидо-

ния и циклоферона снижать персистентные характеристики не только бакте-

рий, но и грибов рода Candida.  

Двойная направленность действия препаратов-иммуномодуляторов, 

проявляющаяся, с одной стороны, активацией механизмов естественной им-

мунологической защиты организма, а с другой стороны, влиянием на биоло-

гические свойства микроорганизмов, потенцирует результат терапевтическо-

го воздействия, что способствует более эффективной борьбе с возбудителями 

бактериальных инфекций. 

 Вместе с тем, снижение изученных персистентных свойств микроорга-

низмов под воздействием фитопрепаратов и иммуномодуляторов, выявлен-

ное в условиях in vitro, может рассматриваться в качестве одного из возмож-

ных механизмов их биологической активности in vivo. 

Изучено влияние тромбоцитарного катионного белка из крови сельско-

хозяйственных животных на антилизоцимную активность [33], антилакто-

ферриновую активность [34], способность условно-патогенных микроорга-

низмов инактивировать карнозин и иммуноглобулин А [35] и отобраны пеп-

тиды, полученные из тромбоцитов кур, наиболее эффективно ингибирующие 

факторы персистенции микроорганизмов, что позволило расширить арсенал 

средств, в перспективе пригодных для лечения и профилактики инфекцион-

ных заболеваний животных. 

Под контролем персистентных характеристик (АЛфА и АЛА) условно-

патогенных микроорганизмов, выделенных из кишечника животных, прове-
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ден отбор наиболее эффективных пробиотиков, которые могут быть исполь-

зованы в ветеринарии для коррекции дисбиотических нарушений [36].  

При экспериментальном изучении влияния спорообразующих пробио-

тиков на факторы персистенции наиболее часто выделяемых возбудителей 

мастита коров (стафилококки и стрептококки) установлено их максимальное 

подавление под воздействием экзометаболитов B. subtilis 534 из препарата 

«Споробактерин». Обоснованы преимущества его локального применения по 

сравнению с традиционной терапией антибиотиками через снижение перси-

стентных свойств возбудителей, быстрой его элиминацией из очага нагное-

ния и значительного сокращения сроков лечения [37]. 

Представляют интерес исследования, проведенные Н.Н. Шкиль (2019), 

который, изучив влияние препаратов энтеровис (в составе наночастицы вис-

мута) и арговит (в составе наночастицы нитрата серебра) на способность 

микроорганизмов инактивировать лизоцим, показал снижение АЛА на 10-

30% у E. freundi 256, E. coli ATCC 25222, S. enteritidis 182,  P. аeruginosa 

ATCC 27853 и индифферентное действие на признак у P. mirabilis 36. Сов-

местное инкубирование указанных микроорганизмов с арговитом снижало 

значение АЛА у E. freundi 256, S. enteritidis 182 на 20-40% и не оказывало 

влияния на способность к инактивации лизоцима у E. coli ATCC 25222, P. 

mirabilis 361, P. аeruginosa ATCC 27853. Применение препаратов энтеровис и 

арговит телятам при желудочно-кишечных болезнях сопровождалось сниже-

нием АЛА от 13,7 до 22,4% и от 16,7 до 20,7%, соответственно, у микробных 

изолятов, выделенных от животных после лечения.   

Т.М. Пашковой (2018) экспериментально обоснован выбор эффектив-

ной фитосубстанции (эфирных масел, растительных экстрактов), заключаю-

щийся в подавлении на 60% и более способности к биопленкообразованию и 

инактивации лизоцима условно-патогенными микроорганизмами, вызываю-

щими инфекционно-воспалительные заболевания жиивотных. Отобранная 

фитосубстанция может быть использована в клинической практике в каче-

стве вспомогательного противомикробного средства как на этапе этиотроп-

ного лечения, так и для профилактики инфекционных заболеваний. 

Представленные результаты свидетельствуют о значимости перси-

стентных характеристик микроорганизмов при прогнозировании течения ин-

фекционно-воспалительных заболеваний, дифференциации штаммов на па-

тогенные и представителей нормальной микрофлоры, при отборе лекар-
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ственных средств для терапии и профилактики факторных инфекций.  
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