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Аннотация: статья посвящена анализу материала о микробных биоплёнках, их роли в патогенезе 
воспалительных заболеваний. Подчёркивается, что в биоплёнках микроорганизмы более устойчивы к фак-
торам внешней среды. Также проводится  анализ  результатов исследований, по данным различных авторов, 
направленных на борьбу с биоплёнками. 

Ключевые слова: микробные биоплёнки, матрикс, воспалительные заболевания. 

THE MICROBIAL BIOFILMS AT THE  INFLAMMATORY DISEASES:  
GENERAL INFORMATION AND METHODS OF STRUGGLE AGAINST THEM 

P.A. KHRENOV, T.V. CHESTNOVA 

Tula State University, Medical Institute 
E-mail: Hrenov.pawel@yandex.ru, tel.: (4872)26-36-44 

Abstract: the articl presents  the analysis of the materials about microbial biofilms, their role in the pathoge-
nesis of inflammatory diseases. It is underlined that microorganisms are more resistant to environmental factors in 
biofilms. The analysis of the results of studies aimed at combating with biofilms is carried out, 

Key words: microbial biofilm, matrix, inflammatory diseases. 

Впервые о роли бактериальных биоплёнок в формировании инфекций различной локализации загово-
рили более 25 лет назад. В настоящее время считается, что более 65% всех инфекционных заболеваний обу-
словлены микроорганизмами, существующими в форме биоплёнок [15]. 

 Биоплёнки это высокоупорядоченные сообщества бактерий, формирующиеся на биологических или 
искусственных поверхностях в результате адгезии, роста и размножения микроорганизмов и образования 
полисахаридного внеклеточного матрикса [11].  Биопленки представляют собой  образования, состоящие из 
живых клеток (около 15%), погруженных в виде микроколоний в экзополимер-полисахаридный матрикс (на 
долю которого приходится около 85% объема) [13]. 

 В состав поверхностной оболочки и матрикса биопленок входят белки, полисахариды, липиды и 
нуклеиновые кислоты (ДНК и РНК) [20, 21].  

 В цикле формирования биопленки выделяют 4 стадии с общими особенностями, независимо от типа 
микроорганизмов: 

1. Стадия адгезии; 
2. Стадия необратимого связывания с поверхностью;  
3. Стадия созревания;  
4. Стадия распространения [10]. 
В связи с большей агрессивностью патогенных микроорганизмов по сравнению с комменсалами про-

исходит преимущественное заселение ими любых инородных тел, вводимых в организм человека. Биоплён-
ки образуются на постоянных катетерах, эндоскопах, внутренних имплантантах, контактных линзах и про-
тезах. В наибольшей степени адгезии микроорганизмов способствуют полиэтиленовые и поливиниловые 
устройства, в наименьшей – силиконовые, тефлоновые и полиуретановые, однако до настоящего времени не 
существует материалов, применение, которых одновременно было безвредно для макроорганизма и исклю-
чало бы биологическое обрастание [4]. Специальные исследования показали, что в биопленке по-иному, в 
сравнении с чистыми культурами бактерий, происходят их многочисленные физиологические процессы, в 
том числе продукция метаболитов и биологически активных веществ. Сообщество организует единую гене-
тическую систему в виде плазмид-кольцевых ДНК, несущих поведенческий код для членов биопленки, оп-
ределяющих их пищевые (трофические), энергетические и другие связи между собой и внешним миром. 
Последнее получило специальное определение как социальное поведение (quorum sensing) микроорганиз-
мов. Реакция микроорганизмов на изменение условий окружающей среды в биопленке существенно отлича-
ется от реакции каждого отдельного вида в монокультуре. Такая организация обеспечивает ее физиологиче-
скую и функциональную стабильность и, следовательно, является залогом конкурентного выживания в эко-
логической нише. В организме человека специфическое преимущество такой организации заключается в 
обеспечении гомеостаза органов, функциональность которых зависит от населяющих их микробов. Пре-
имущество коллективного реагирования имеет и отрицательную сторону: таким сообществом трудно управ-
лять извне. Например лечить заболевания полимикробного происхождения, когда чувствительность к анти-
биотикам микроорганизмов, ассоциированных в биопленку, не соответствует таковой, определенной в лабо-
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раторных тестах на клинических изолятах чистых культур бактерий. Коллективный иммунитет биопленки 
практически сводит на нет возможность коррекции дисбактериозов с помощью пробиотиков (препаратов 
живых культур ключевых микроорганизмов кишечника: бифидобактерий, лактобацилл, энтеробактерий и 
других) [9]. 

К настоящему времени накопилось значительное количество данных о том, что микроорганизмы в 
составе биоплёнки влияют на течение хронических воспалительных заболеваний. Биопленки обладают вы-
соким уровнем толерантности к антителам, антибиотикам, антисептикам, дезинфектантам и фагоцитам [2].  
К  сожалению, стандартные методы антибактериального лечения направлены на отдельно существующие 
планктонные клетки, тогда как бактерии внутри биоплёнки размножаются и вновь диссеминируют после 
завершения курса лечения, нередко формируя очаги хронической персистирующей инфекции, способствуя 
рецидивированию заболевания [15].  

По мнению А. Гинцбург, очаги биопленок появляются при всех рецидивирующих инфекционно-
воспалительных заболеваниях. Когда биопленки достигают определенного размера, от них начинают отры-
ваться части, которые разносятся с кровотоком по организму. Происходит образование новых очагов био-
пленки, что можно рассматривать как аналог метастазирования злокачественных клеток [10].  

К числу заболеваний, связанных с присутствием биоплёнок, относят инфекции мочевых путей (вы-
званные E. coli и другими бактериями), мочекаменную болезнь, катетер-ассоциированные инфекции кро-
вотока – КАИК (золотистый и коагулазонегативные стафилококки, другие бактерии и грибы рода Candida), 
стоматологические проблемы (зубной камень, кариес, гингивит), хронический простатит, инфекции средне-
го уха у детей (обусловленные, например, Haemophilus influenzae), хронический синусит, хроническую об-
структивную болезнь лёгких (ХОБЛ), муковисцидоз, инфекционный эндокардит, хронический остеомиелит, 
инфекции протезированных клапанов и суставов и т.д. [18].  

Сейчас не вызывает сомнений необходимость пересмотра концепции патогенеза различных хрониче-
ских инфекций, используя имеющиеся данные о биопленках. В практическом отношении это требует вне-
дрения новых методов диагностики и лечения. Среди методов, которые позволяют идентифицировать мик-
роорганизмы в составе биопленок, можно назвать современные молекулярные методы (электрофорез в геле 
и высокоэффективную жидкостную хроматографию с флюоресцентной гибридизацией in situ). В клиниче-
ских лабораториях всё шире используют полимеразную цепную реакцию (ПЦР), ПЦР с обратной транскрип-
тазой, быстрое секвенирование и другие исследования [12].  

Терапевтическое воздействие на биопленки может быть направлено на механизмы первоначальной 
адгезии бактерий к поверхности, блокирование синтеза или разрушение полимерного матрикса, нарушение 
межклеточного обмена информацией, а также оно может сочетаться с собственно бактерицидными агента-
ми. Подобное лечение, действующее на структуру или функции биопленок, может оказаться более эффек-
тивным, чем стандартная антибактериальная терапия [14].  

Одним из перспективных методов является сочетанное  применение этиотропного антибактериально-
го препарата в комбинации с кларитромицином (антибиотик из группы макролидов). Детальное изучение 
механизма действия препарата кларитромицин на образование биопленки, позволило выявить, что структу-
ра биопленки изменяется, уменьшается количество альгината, гексозы, истончается гликокаликс, тем самым 
повышается проникновение антимикробного препарата, который использовали для подавления синегнойной 
палочки в данном исследовании – фторхинолон. Эффективность фторхинолона оказалась значительно выше 
в присутствии кларитромицина, что привело к эрадикации синегнойной палочки. Проводились также кли-
нические исследования на больных с муковисцидозом и диффузным панбронхиолитом, в ходе которых было 
показано совместное использование для воздействия на синегнойную палочку кларитромицина с этиотроп-
ными антибиотиками [23].  

Выявлена новая мишень – внеклеточная ДНК матрикса биопленок для воздействия на бактерии с це-
лью повышения эффективности антибиотикотерапии. Использование ДНК матрикса, как дополнительной 
мишени при терапии, позволяет повысить эффективность действия различных антибиотиков на неродствен-
ные микробы, находящиеся в биопленках, снизить вероятность возникновения, распространения и сохране-
ния устойчивости к лечебному агенту, сократить общую продолжительность терапии, уменьшить сроки 
пребывания больных в стационаре и снизить частоту рецидивов заболевания [7]. 

Способом улучшения проникновения в биопленку антимикробных препаратов может являться и со-
вершенствование форм их доставки  [22]. Известно, что липосомальный комплекс амфотерицина B обладает 
выраженной активностью по отношению к резистентным биопленкам, продуцируемым Candida spp., что 
позволяет использовать его при инвазивных системных микозах [5,8,17].  

Целью одного из исследований являлась оценка клинической эффективности комбинации тиамфени-
кола (антимикробный препарат  группы амфениколов с широким спектром активности, включающим аэроб-
ные грамположительные и грамотрицательные возбудители, а также некоторые анаэробы) с N-
ацетилцистеином для терапии пациентов с хроническим риносинуситом. В первый день пациенты получали 
комбинированный препарат парентерально (внутримышечно), затем в виде аэрозоля в течение еще 9 дней. К 
окончанию терапии клиническое и бактериологическое выздоровление (эрадикация биопленок была под-
тверждена культуральным методом и сканирующей электронной микроскопией) составило 88% (21/24) [16]. 



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2013 – N 1 
Электронное издание 

 

Результатами пилотного сравнительного клинического исследования N-ацетилцистеина в педиатрической 
практике являются выводы о том, что использование препарата у пациентов с рецидивирующими инфек-
циями верхних дыхательных путей ведет к снижению частоты обострений заболевания [19]. 

Было проведено исследование на модели in vitro сочетанного  действия лактоферрина и антибиотика 
ципрофлоксацина  на рост и процесс формирования биоплёнок P. aeruginosa, являющимися возбудителями 
оппортунистических инфекций. Комбинированный эффект воздействия лактоферрина и ципрофлоксацина 
заключается в том, что при использовании низких концентраций антибиотика интенсивность процесса фор-
мирования биоплёнок клетками культуры  P. aeruginosa значительно уменьшается и может оказаться эффек-
тивной альтернативой для лечения иммунодефицитных больных с целью предотвращения возникновения 
хронических очагов инфекции [1]. 

Авторами исследования [6] также изучалось влияние на процесс образования биоплёнок ципрофлок-
сацина, но в комбинации с окситоцином.  Проводились экпериментальные исследования на моделях  in vitro 
и in vivo комбинации окситоцина и ципрофлоксацина на биоплёнкообразование представителей условно-
патогенной микрофлоры изолированной из гнойных ран (грампозитивных – Staphylococcus aureus, S. epi-
dermidis, грамнегативных палочек – Escherichia coli, Klebsiela pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa и обли-
гатно-анаэробные микроорганизмы -  B. Fragilis). На модели in vitro авторы применяли ½ минимальной по-
давляющей концентрации окситоцина и ципрофлоксацина, при этом  образование биоплёнок угнеталось на 
35-57% по сравнению с контролем. Особенно эффективной данная комбинация оказалась в отношении 
E.coli, K.pneumoniae и P. anaerobus. Экспериментальные исследования  in vivo подтвердили более высокую 
эффективность местного применения комбинации ципрофлоксацина с окситоцином на гидрофильной осно-
ве, по сравнению с использованием в лечении гнойных ран ципрофлоксацина или окситоцина в отдельно-
сти, что выражалось в более ранних сроках очищения ран, появлении краевой эпителизации и нормализации 
показателей периферической крови. В 1 группе животных (комбинация ципрофлоксацина с окситоцином) на 
3 и 5 день лечения посевы из раневого секрета не давали роста микрофлоры в 91,7% случаев, в то время как 
у животных 2, 3 и 4 группах этот показатель был на уровне 50-58,4% и менее. При световой микроскопии 
патологического материала, полученного из ран на 1 сутки, выделены единичные скопления микробных 
клеток без признаков биоплёнкообразования у крыс всех исследуемых групп. При проведении лечебных 
мероприятий к 3-5 суткам отмечалось полное отсутствие микробных биоплёнок в ране у 83,3-91,7% крыс 
1 группы, тогда как во 2 группе (монотерапия антибиотиком) данный показатель составил 50-66,7%. Лече-
ние крыс одним окситоцином практически не влияло на образование биоплёнок бактериями: микроскопиче-
ское исследование  патологических образцов из ран крыс 3 группы было сходно с контрольной группой 
крыс (не получавших лечение) и выявило наличие сформировавшихся (зрелых) биоплёнок, занимающих 
большую часть поля зрения у всех животных [6]. 

Весьма интересные результаты получены авторами исследования  [3]. Выделенный из штамма поч-
венной бактерии Pseudomonas batumici антибиотик батумин, по данным авторов, в ½ минимальной подав-
ляющей концентрации, показал высокую эффективность в подавлении биоплёнок у стафилококков с высо-
ким уровнем биоплёнкообразования. Напротив, у штаммов с низкими показателями биоплёнкообразования 
было отмечено усиление образования биоплёнок под действием батумина. Аналогичные результаты авторы 
получили при исследовании биоплёнкообразования Candida albicans. У грамнегативных микроорганизмов 
препарат стимулировал биоплёнкообразование лактозоположительных негемолитических эшерихий незави-
симо от исходного уровня биоплёнкообразования. 

Заключение. Анализ имеющихся литературных данных убедительно демонстрирует  роль биоплёнок 
в патогенезе воспалительных заболеваний и их участие   в хронизации воспалительного процесса. Получен-
ные в ходе исследований разных авторов  данные,  имеют важное значение для понимания патогенеза  вос-
палительных заболеваний и новым подходам к терапии хронических инфекций. Также, учитывая новые 
данные, при определении минимальной подавляющей концентрации антибиотиков для клинически значи-
мых штаммов микроорганизмов  следует учитывать чувствительность не только чистых культур, но и влия-
ние препаратов на биоплёнкообразование.   Воздействие на биопленки может быть направлено на блокиро-
вание механизмов  адгезии бактерий к поверхности, синтеза или разрушение полимерного матрикса, нару-
шение межклеточного обмена информацией, а также оно может сочетаться с собственно бактерицидными 
агентами. Результаты исследований по данным направлениям приносят положительные результаты и вне-
дредряются в  клиническую практику. Например, по данным литературы, в клинической практике использу-
ется комбинация антимикробных препаратов с кларитромицином, применение которого позволяет как со-
кратить  сроки пребывания в стационаре, так  и снизить частоту развития осложнений. Безусловным являет-
ся  пересмотр современных представлений о патогенезе воспалительных заболеваний с позиций имеющихся 
данных о микробных биоплёнках. 
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