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Попри зростання інтересу до бактеріальних біоплівок 
та процесу  біоплівкоутворення, наразі єдиного визна-
чення даного терміна не існує. В науковій літературі 
трапляється визначення біоплівки як рухомого, гетеро-
генного співтовариства, що безперервно змінюється [2]. 
Біоплівку тлумачать як декілька шарів мікроорганізмів, 
що вкриті загальним глікокаліксом – складною полімер-
ною структурою полісахаридної природи [16]. 
Враховуючи комплексність біоплівки, її визначають, як 
мікробне співтовариство клітин, прикріплених до 
поверхні один до одного, оточених матриксом з поза-
клітинних полімерних речовин, синтезованим ними 
самими. Бактерії у складі біоплівки  демонструють зміну 
фенотипу, яка проявляється у змінах параметрів росту та 
експресії різних генів [3]. 

Зміна експресії генів бактерій всередині біоплівки - 
важливий та маловивчений процес, результатом якого 
може бути збільшення резистентності до протимікроб-
них агентів, збільшення вірулентності та патогенності [6]. 
Коли бактеріальна клітина стає частиною біоплівки, вона 
змінює параметри експресії значної частини генів [21], 
що може бути наслідком активації системи кворум сен-
сінгу та активного обміну плазмідами всередині біоплів-
ки. Наведені ефекти часто вважають першорядними і 
деякі автори виводять їх на перший план у визначенні 
поняття біоплівки. Біоплівка – головна причина бактері-
альної персистенції, яка сприяє обміну інформації між 
мікробами [16].

Контент-аналіз електронної бази наукових видань 
ScinceDirect демонструє невпинний ріст публікацій ста-
тей, в ключових словах яких фігурує термін «biofilm» (біо-
плівка). Так, в 1991 році цей термін в наукових статтях 
взагалі не використовувався, в 2000 році знаходимо біля 
50 посилань, а в 2011 р. - майже 300 статей [1].

Відомо, що більше 90% усіх відомих бактерій формують 
біоплівки, серед збудників інфекцій людини близько 80% 
здатні утворювати біоплівки [1,4]. Понад 60% усіх внутріш-
ньолікарняних інфекцій є результатом діяльності мікро-
організмів, що перебувають всередині біоплівки. [5]

Формування біоплівки складний, багатоетапний про-
цес. Утворення плівки починається з оборотного прикріп-
лення бактерій до поверхні [2]. Адгезія відбувається за 
рахунок неспецифічних (хімічні зв’язки, наявність гліко-
каліксу) та специфічних механізмів (взаємодія рецепторів 
епітеліальних клітин зі специфічними адгезинами) [10].

Адгезія бактерій відбувається за допомогою фімрій. 
Фімбральні адгезини забезпечують більш ефективний 
механізм адгезії ніж афімбральні адгезини клітини [15]. 
Наступною фазою генерації плівки є перманентне при-
липання до поверхні з подальшим формуванням слизо-
вого захисного матриксу біоплівки. Важливу роль у пер-
манентній адгезії бактерій відіграють пілії IV типу [22]. 
Продемонстровано, що бактерії, які не здатні утворюва-
ти пілії, не формують біоплівку [23]. Завершальною фазою 

біоплівкоутворення є фаза дисперсії, протягом якої від 
зрілої плівки періодично відокремлюються окремі кліти-
ни, які контамінують нові поверхні [19]. Екстрацелюляр-
ний матрикс біоплівки містить 40-95% полісахаридів: 
целюлоза, PNAG/PIA, PEL, PSL, VPS, до 60% білків, до 40% 
ліпідів, 1 – 20% нуклеїнових кислот, усі сполуки знахо-
дяться у гідратизованому стані, оскільки 90% біоплівки 
складає вода [3]. Варто зазначити, що склад матриксу 
дуже відрізняється в залежності від виду бактерій та 
місця розташування біоплівки в організмі. Наприклад, 
матрикс біоплівки, сформованої у кишечнику людини, 
складається більшою мірою з муцину,  синтезованого 
келихоподібними клітинами слизової оболонки кишеч-
нику [14]. Матрикс біоплівки містить канали, якими тран-
спортується кисень та виводяться продукти обміну.

Перебування бактерій у біоплівці дозволяє мікроорга-
нізмам збільшувати толерантність до імунної системи 
хазяїна (антитіла, фагоцитоз), антимікробних агентів 
(антибіотики, антисептики, дезінфектанти), а також до 
обмежень у кисні, харчуванні [2].

На кафедрі педіатрії №4 та кафедрі мікробіології НМУ 
імені О.О. Богомольця проводилися експериментальні 
дослідження щодо визначення чутливості біоплівочних 
та планктонних форм бактерій, які були виділені від дітей 
хворих на гострий пієлонефрит. Мінімальна інгібуюча 
концентрація (МІК) антибіотиків для планктонних форм 
бактерій була визначена методом серійних розведень 
хіміопрепарату. МІК протимікробних препаратів для 
бактерій у біоплівці визначалася методом серійних роз-
ведень після отримання біоплівки методом мікроплан-
шетів. Найбільшу ефективність мав амоксицилін: МІК – 
0,0003 мг/л, цефтріаксон, цефатоксим – 0,003 мг/л, фура-
гін – 3 мг/л. Бактерії у складі біоплівки стали стійкішими 
до амоксициліну та цефотаксиму у 100 разів (МІК – 0,03 та 
0,3 мг/л відповідно), до цефтріаксону у 10 разів (МІК – 
0,03 мг/л), чутливість до фурагіну не змінилась [24].

Збільшення резистентності до антибіотиків поясню-
ється порушенням проникнення антибіотика через 
матрикс біоплівки. Наприклад, проникнення аміногліка-
зидів через біоплівку P. aeruginosa унеможливлюється 
через наявність альгінату. Додавання альгінатліази знач-
но збільшувало дифузію антибіотика всередину біоплів-
ки. В наших дослідженнях продемонстровано, що комбі-
нація протеази з амоксициліном збільшує чутливість 
біоплівочних форм бактерій до антибіотика у 10 разів, в 
порівнянні з використанням амоксициліна без протеаз. 
Варто зазначити, що окремо протеази не справляли бак-
теріостатичного ефекту [25]. В інших дослідженнях було 
показано, що застосування ДНКази in vitro пригнічує 
передачу плазмідних генів, зменшує частоту виникнення 
антибіотикостійких мутантів, зменшує об’єм матриксу 
біоплівки, але не впливає на кількість бактерій всередині 
плівки [11, 13].

Стійкість біоплівок також пояснюється наявністю бак-
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терій «персистерів». Антибіотики не вбивають клітину, а 
пошкоджують її, запускаючи механізм апоптозу. Розвиток 
резистентності пояснюється інгібуванням механізму 
апоптозу у субпопуляціях клітин [3]. 

Спостерігається різна ефективність антибіотиків від-
носно бактерій всередині біоплівки в залежності від їх 
здатності проникати крізь ліпідні бар’єри. З’ясовано, що 
левофлоксацин та азитроміцин інтенсивніше зменшують 
кількість колонієутворюючих одиниць бактерій у біо-
плівці в порівнянні з іншими антибіотиками [11]. Показана 
висока активність макролідів відносно грам-негативних 
бактерій внаслідок блокування синтезу альгінату – клю-
чового компоненту матриксу певних бактерій [4].

Вивчення взаємозв’язків біоплівочних співтовариств з 
імунною системою претендує на те, аби стати самостій-
ним розділом імунології. Стало відомо, що різні ланки 
імунітету діють на біоплівку неоднаково. Гуморальний 
фактор неспецифічного імунітету — лізоцим (мураміні-
даза) — справляв на процес біоплівкоутворення лише 
підсилюючу дію. Вивчення декількох ранових ізолятів
S.aureus продемонструвало, що адгезія бактерій до полі-
мерів відбувалася значно інтенсивніше на поверхню 
вкриту лізоцимом [20]. Фагоцитарна активність імунної 
системи залежить від виду біоплівки. Доведена можли-
вість нейтрофілів до глибокої деструкції біоплівок
S.аureus, але нейтрофіли, додані до біоплівки P.aeruginosa,  
не могли мігрувати всередину, а отже не могли її ушкоди-
ти. Комплемент-активуюча здатність проти біоплівочних 
клітин синьогнійної палички була значно нижчою, ніж 
проти планктонних форм. Це пов’язано з тим, що альгі-
нат (компонент матриксу біоплівки) має інгібуючу дію 
зв’язуючи катіони Ca2+ и Mg2+, необхідні для ефективної 
активації комплементу. Аналогічна здатність виявлена у 
важливого компонента міжклітинного матрикса стафіло-
кокових біоплівок  - PNAG [20]. 

Ведуться постійні пошуки можливостей боротьби з 
біоплівками. Було доведено, що наночастки срібла актив-
ні відносно бактерій у складі біоплівки. Мінімальна інгі-
буюча концентрація наночастинок срібла для бактерій 
дуже варіює в різних дослідженнях. В наших експери-
ментах продемонстровано, що збільшення концентрації 
наночастинок срібла в 1,6 рази достатнє для загибелі 
біоплівочних форм бактерій. Мінімальна інгібуюча кон-
центрація для планктонних форм бактерій склала 30 
мг/л, а для бактерій у складі біоплівки – 50 мг/л [26]. В 
інших дослідженнях вказується, що дія на біоплівочні 
форми бактерій спостерігалась тільки при збільшенні 
концентрації в 25 разів. Механізм дії наночастинок сріб-
ла недостатньо вивчений, але вважається, що вони не 
руйнують матрикс біоплівки, а спричиняють загибель 
бактерій шляхом окисних ушкоджень ДНК клітини [8]. 

Альтернативними шляхами боротьби з біоплівками є 
пригнічення системи Quorum sensing – глобальної сис-
теми регуляції бактерій. Активація даної системи відбу-

вається після досягнення бактеріальною культурою пев-
ної щільності та початку синтезу сигнальних молекул. 
Застосування вісмутових металокомплексів порфіринів 
зменшує синтез піоціаніну – QS-залежного вторинного 
метаболіту Pseudomonas aeruginosa, а отже пригнічує 
QS-систему [9,3].

Численні експерименти демонструють, що формуван-
ня біоплівки можна розглядати як передумову хронізації 
інфекційного процесу. Так, методом електронної мікро-
скопії було показано, що 60% біоптатів взятих з хроніч-
них ран містили біоплівки, у свіжих ранах плівка була 
виявлена усього у 6% зразків [2]. Не винятком є й інфек-
ції сечових шляхів, зокрема розвиток хронічного пієло-
нефриту також пов’язують з формуванням біоплівок. 
Хронічний пієлонефрит, у свою чергу, з частотою від 10% 
до 65% призводить до  постінфекційного склерозу 
нирки, що може стати передумовою розвитку гіпертен-
зії, протеїнурії та втрати функції нирки [17].

Низка досліджень демонструє тісний зв'язок між пато-
генезом інфекції сечових шляхів та процесом біоплівко-
утворення.

Інтенсивність плівкоутворення залежить від локаліза-
ції збудника в сечовій системі. Уропатогенна Escheriсhia 
coli, виділена у пацієнтів з рецидивуючим пієлонефри-
том, формувала плівку розміром 0,69 OD, а виділена від 
хворих на рецидивуючий цистит - на рівні 0,36 OD [7].

Біоплівкоутворення залежить від стадії та активності 
процесу. Бактерії, що були виділені від хворих на хроніч-
ну форму пієлонефриту, утворювали біоплівку в 1,5-2 
рази активніше, ніж бактерії того ж виду, виділені у хво-
рих на гостру форму пієлонефриту [6]. У наших дослід-
женнях було продемонстровано, що бактерії, виділені 
від хворих на гострий пієлонефрит, формують біоплівку 
активніше, ніж бактерії, виділені при безсимптомній бак-
терійурії. Для визначення біоплівкоутворення ми вико-
ристовували стандартний метод аналізу біоплівок з 
використанням 96-луночних мікропланшетів. 
Інтенсивність плівкоутворення (ІП) оцінювалася за показ-
никами оптичної щільності (ОЩ) досліджуваних зразків 
бактеріальної плівки [23]. Нами досліджувалося 8 клініч-
них ізолятів бактерій, виділених від дітей, що мали клі-
нічні ознаки гострого пієлонефриту та дітей, що мали 
безсимптомну бактерійурію, а також 2 лабораторні шта-
мами (E.coli K12, S.aureus). ІП незначно варіювала у різних 
видів бактерій: S.aureus (1 штам) – 0,428±0,009 ОЩ, E.coli 
(5 штамів) – 0,423±0,024 ОЩ, K.pneumonie (2 штами) – 
0,433±0,018 ОЩ, лабораторні штами – 0,404±0,023 ОЩ. 
Збудники гострого пієлонефриту (E.coli, S.aureus) форму-
вали біоплівку на рівні – 0,43±0,01 ОЩ, штами виділені 
при безсимптомній бактерійурії (E.coli, K.pneumonie) – 
0,37±0,02 ОЩ [23].

Ступінь біоплівкоутворення обумовлює інтенсивність 
імунної відповіді. У дослідженні Rahul Mittal, Saroj Sharma 
продемонстровано, що нейтрофільна інфільтрація 
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нирки, рівень інтерлейкіну 1-β та фактора некрозу пух-
лин збільшується при моделюванні гострого висхідного 
пієлонефриту у мишей біоплівочними штамами 
Pseudomonas aeruginosa, в порівнянні з моделлю, де 
використовувалися планктонні форми бактерії.

Біоплівкоутворення – один з універсальних процесів в 
прокаріотичному світі, що дозволяє бактеріям збільшу-
вати толерантність до антибіотиків та періодів старвації. 
Антибіотикорезистентність та утворення біоплівок є 
основною перешкодою в лікуванні інфекцій сечових 
шляхів у дітей. На сучасному етапі залишаються недо-
статньо вивченими механізми взаємодії між бактеріями 
всередині біоплівки, між біоплівкою та імунною систе-
мою людини.

Перспективними напрями дослідження є пошук актив-
них антибіотиків проти бактерій у складі біоплівки, речо-
вин, які будуть здатні впливати на матрикс біоплівки та 
систему кворум сенсінг; розробка методів лабораторної 
діагностики здатності бактерій до плівкоутворення та 
корекція лікування в залежності від особливостей збуд-
ника.
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