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Приводятся результаты исследования влияния экстрактов лекарственных 
растений на образование биофильмов бактериями Escherichia coli BW25113 в 
присутствии антибиотиков ципрофлоксацина, цефотаксима и стрептомицина, а 
также на устойчивость бактериальных клеток к указанным антибиотикам в 
зрелых биофильмах. 
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Одним из способов защиты бактери-
альных клеток от токсического действия 
антибиотиков является образование био-
фильмов, представляющих собой проч-
ный механический барьер из полимерно-
го матрикса [1]. С одной стороны, он пре-
пятствует прямому контакту клеток с ток-
сичными веществами, в том числе с анти-
биотиками, с другой – за счет ограниче-
ния доступа кислорода и питательных ве-
ществ поддерживает клетки в фазе мед-
ленного роста или стационарной фазе, ко-
гда чувствительность к действию анти-
биотиков минимальна [2]. В последние 
годы широко обсуждается гипотеза не-
специфического действия бактерицидных 
антибиотиков на метаболизм, приводяще-
го к избыточному образованию активных 
форм кислорода и возникновению окис-

лительного стресса в бактериальных 
клетках [3, 4]. В связи с этим актуальным 
становится изучение чувствительности 
бактерий к антибиотикам в присутствии 
веществ, способных к генерации или свя-
зыванию активных форм кислорода. 

Среди биологически активных ве-
ществ, обладающих редокс-активностью, 
особый интерес вызывают полифенолы, 
являющиеся вторичными метаболитами 
растений. Ранее нами и другими исследо-
вателями было показано, что антиокси-
дантное действие полифенолов и содержа-
щих их экстрактов растений может быть 
обусловлено мягким прооксидантным 
действием, стимулирующим антиокси-
дантные системы эукариотических клеток 
и бактерий и повышающим устойчивость 
к действию высоких доз оксидантов [5–8]. 
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На первом этапе работы основной за-
дачей проекта явилось изучение влияния 
водных экстрактов 18 лекарственных рас-
тений на образование биофильмов бакте-
риями E. coli BW25113 в присутствии ан-
тибиотиков ципрофлоксацина, цефотак-
сима и стрептомицина. 

Бактерии выращивали в лунках поли-
стироловых планшетов, как описано ра-
нее [9], на среде М9 с добавлением глю-
козы, казаминовых кислот и тиамина 
[10], а также экстрактов растений (конеч-
ная доза составила 0,83 мг сухого вещест-
ва/мл) и антибиотиков (3 мкг/мл ципроф-
локсацина, 10 мкг/мл цефотаксима или 
30 мкг/мл стрептомицина). Через 22 ч 
оценивали валовое биопленкообразова-
ние (ВБП), используя модифицирован-
ный метод окрашивания генцианвиоле-
том [11, 12]. 

В отсутствии антибиотиков экстракты 
черного чая, Arctostaphylos uva-ursi, 
Vaccinium vitis-idaea, Tilia cordata, Betula 
pendula и Zeya mays стимулировали вало-
вое образование биофильмов. Макси-
мальный эффект был отмечен у экстракта 
A. uva-ursi, повышавшего ВБП в 3 раза по 
сравнению с необработанными экстракта-
ми культурами. Из всех испытуемых экс-
трактов только Urtica dioica оказывал ин-
гибирующее влияние на образование био-
фильмов, снижая ВБП в 1,6 раза по срав-
нению с необработанными экстрактами 
культурами. 

В отсутствии экстрактов растений ан-
тибиотики подавляли ВБП в 6–8 раз по 
сравнению с необработанными антибио-
тиком культурами. 

В случае ципрофлоксацина повыше-
ние ВБП обнаружено в присутствии экс-
тракта Inonotus obliquus в 1,6 раза,  
B. pendula – в 1,7 раза, зеленого чая – в 
2,9 раза, V. vitis-idaea – в 6,7 раза, в при-
сутствии черного чая по сравнению с 
культурами, обработанными только анти-
биотиком, – в 8,5 раза. 

При обработке бактериальных куль-
тур стрептомицином экстракты зеленого 
и черного чая, A. uva-ursi, V. vitis-idaea, 
T. cordata и I. obliquus стимулировали 

ВБП в 2 и более раза по сравнению с 
культурами, обработанными только анти-
биотиком. Наибольший индуцирующий 
эффект был отмечен у экстрактов A. uva-
ursi и V. vitis-idaea, которые повышали 
ВБП в 22 и 23 раза соответственно. В тех 
же условиях экстракты Achillea 
millefolium, Bidens tripartite, U. dioica, 
Calendula officinalis и Laminaria japonica 
подавляли ВБП в 2 и более раза по срав-
нению с культурами, обработанными 
только антибиотиком. 

Выявлено достоверное повышение 
ВБП при обработке бактериальных куль-
тур цефотаксимом в присутствии экс-
трактов зеленого и черного чая, A. uva-
ursi, V. vitis-idaea, T. cordata, B. pendula и 
I. obliquus. В тех же условиях экстракты 
A. millefolium, U. dioica, Еquisetum аrvense 
и L. japonica оказывали достоверный ин-
гибирующий эффект на ВБП при дейст-
вии цефотаксима. 

Таким образом, на данном этапе были 
выявлены экстракты растений, оказываю-
щие наиболее выраженные модулирую-
щие эффекты на процессы образования 
биофильмов в присутствии антибиоти-
ков: зеленого и черного чая, A. uva-ursi, 
V. vitis-idaea, B. pendula и L. japonica. 

На следующем этапе выполнения про-
екта указанные экстракты были использо-
ваны для подробного изучения модуля-
ции устойчивости бактерий в зрелых био-
фильмах к антибиотикам. 

Зрелые биопленки получали путем 
выращивания в течение 22 ч на полисти-
роловых планшетах, как указано ранее 
[9], затем дважды отмывали физиологи-
ческим раствором и переносили на све-
жую среду, содержащую экстракты расте-
ний (0,83 или 6,64 мг сухого вещест-
ва/мл), и инкубировали в течение часа. 
Затем добавляли антибиотики и инкуби-
ровали в течение двух часов. Через каж-
дый час оценивали параметры колониеоб-
разующей способности и интенсивности 
биопленкообразования. 

В течение всего периода культивиро-
вания на свежей среде в отсутствии экс-
трактов интенсивность биопленкообразо-
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вания оставалась приблизительно одина-
ковой. В отсутствии антибиотиков экс-
тракты черного, зеленого чая, V. vitis-
idaea и A. uva-ursi оказывали дозозависи-
мый стимулирующий эффект на образо-
вание биопленок. Добавление антибиоти-
ков в отсутствии экстрактов растений 
приводило к снижению интенсивности 
биопленкообразования. Максимальный 
подавляющий эффект был отмечен в слу-
чае 10 мкг/мл цефотаксима. 

В наших условиях обе дозы экстрак-
тов зеленого и черного чая, V. vitis-idaea 
и A. uva-ursi снижали отрицательный эф-
фект антибиотиков (0,03 и 0,3 мкг/мл ци-
профлоксацина, 1 и 10 мкг/мл цефотакси-
ма, 10 и 100 мкг/мл стрептомицина) на 
интенсивность образования биопленок и, 
напротив, способствовали повышению 
образования биофильмов. Экстракт 
L. japonica в присутствии антибиотиков 
оказывал дополнительное ингибирующее 
воздействие на интенсивность биоплен-
кообразования. 

В отдельной серии опытов была изу-
чена колониеобразующая способность 
клеток в составе зрелых биофильмов при 
обработке экстрактами и антибиотиками. 
В ряде случаев в присутствии экстрактов 
отмечалось модулирующее влияние на 
устойчивость бактерий к антибиотикам. 

Характер модуляции (усиление или ос-
лабление токсического эффекта антибио-
тиков) варьировался в зависимости от до-
зы и вида экстракта и антибиотика. 

Полученные на данном этапе результа-
ты свидетельствуют, с одной стороны, о 
положительном влиянии полифенолов на 
активность Escherichia coli как представи-
теля нормальной микрофлоры человека, 
когда под действием экстрактов лекарст-
венных растений происходит повышение 
интенсивности биопленкообразования. С 
другой стороны, выявленные в ряде случа-
ев защитные эффекты экстрактов от бакте-
рицидного действия антибиотиков указы-
вают на потенциальную опасность сниже-
ния терапевтического действия антибио-
тиков при лечении инфекционных заболе-
ваний, ассоциирующихся с биопленками. 
Исходя из приведенных выше данных, 
можно сделать вывод о наличии проблемы 
возникновения устойчивости микрофлоры 
к действию антибиотиков в присутствии 
редокс-активных биосубстратов расти-
тельного происхождения. Учитывая, что 
такие субстраты являются компонентами 
пищи, дальнейшее продолжение исследо-
ваний в этой области становится еще бо-
лее значимым и актуальным. В настоящее 
время продолжается подробное изучение 
механизмов наблюдаемых эффектов. 
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