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МИКРОБИОЛОГИЯ
Лекция   1. Основы микробиологии
План лекции
1.1.   Определение микробиологии как науки,
1.2.   Разделы микробиологии.
1.3.   История развития медицинской микробиологии.
1.1. Определение микробиологии как науки
Микробиология — наука, изучающая строение, биологию и экологию микробов. Все живые организмы, населяющие нашу планету, относятся к макро- или микромиру. К макромиру принадлежат организмы, видимые невооруженным глазом: млекопитающие, пресмыкающиеся, птицы, рыбы и др., к мик​ромиру — представители живой природы, которых можно на​блюдать с помощью микроскопа: бактерии, грибы, простей​шие, вирусы и прионы. Они различаются размером и слож​ностью строения, биологической организацией, обменом ве​ществ, физиологией, биохимией и генетикой, распространением в природе, степенью паразитизма и болезнетворности (пато-генности) для человека, животных и растений. Некоторые представители микромира — сложно устроенные организмы. К их числу относятся бактерии, грибы, простейшие — само​стоятельные, способные к автономному существованию "мик​роорганизмы". Грибы и простейшие имеют морфологически сформированное ядро, поэтому их называют эукариотами (по-гречески "карион" — ядро). Бактерии не имеют морфологичес​ки сформированного ядра, окруженного ядерной оболочкой, поэтому их называют прокариотами. Другие представители микромира (вирусы, бактериофаги, прионы) не имеют свойственных клеткам структур (органелл) и не обладают собственным обменом веществ. Они являются внутриклеточными паразитами и не способны существовать вне клетки хозяина. В связи с этим их нельзя называть само​стоятельными микроорганизмами. Термин "микроб" является объединяющим для всех живых форм микромира. На нашей планете обитает огромное количество микробов. По мнению многих ученых, только бактерий, не считая грибов, виру​сов, простейших, насчитывается огромное количество — около 40 000 видов. С точки зрения медицины все микробы можно разделить на 3 группы. К первой принадлежит большинство микробов, не обладающих патогенностью для человека. Это микробы-сапрофиты. Ко второй группе относятся микробы, способные вызывать заболевания у человека, животных, насекомых, рас​тений. Это связано с явлением паразитизма — эволюционно сложившимся способом существования микроба с представи​телями животного или растительного мира. Представители тре​тьей группы микробов оказывают благоприятное действие на здоровье человека. К их числу относятся микробы молочно​кислого брожения, обитающие в кишечнике человека.
1.2. Разделы микробиологии
Микробиология изучает весь многообразный мир микробов. В своем развитии она разделилась на несколько самостоятель​ных дисциплин. В первую очередь ее можно разделить на общую и частную микробиологию. Общая микробиология изу​чает морфологию (строение), физиологию (обмен веществ), биохимию, генетику и экологию микробов. Частную микробиологию разделяют на медицинскую,
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ветеринарную, сельскохо​зяйственную и техническую.
Медицинская микробиология изучает микробы, способные вызывать заболевания у человека, их строение, жизнедеятель​ность (физиологию), генетику, экологию, механизмы патоген​ного воздействия на макроорганизм, специфическую диагностику, профилактику и лечение инфекционных болезней. В соответст​вии с природой изучаемых объектов в микробиологии выделен ряд дисциплин: бактериология, микология, вирусология, про​тозоология. Эти науки изучают патогенные для человека бак​терии, грибы, вирусы и простейшие (рис. 1.1).
Предметом изучения ветеринарной микробиологии являют​ся микробы, вызывающие заболевания у животных. Сельско​хозяйственная микробиология изучает возбудителей заболева​ний растений. Техническая микробиология реализует на прак​тике возможности микробов производить в процессе своей жизнедеятельности ценные для человека продукты: сахара, белки, ферменты, углеводы, кислоты.
1.3. История развития медицинской микробиологии
История развития медицинской микробиологии как само​стоятельной научной дисциплины насчитывает несколько эта​пов, обусловленных не столько временными периодами, сколько уровнем развития науки и техники.
Эвристический этап — период догадок и случайных нахо​док. О существовании микробов догадывались уже древние мыслители и врачи. "Отец медицины" Гиппократ считал, что некоторые болезни человека вызываются какими-то невиди​мыми частицами, которые он называл миазмами. О живой природе миазм начали догадываться значительно позднее. Римский поэт Веррон уже определенно считал миазмы живы​ми существами. Итальянский врач Д. Фракасторо, живший в средние века, писал, что заболевания передаются от человека человеку "живыми контагиями". В 1840 г. Я. Генле впервые обосновал, что всякое инфекционное заболевание обусловлено живыми существами, находящимися в паразитических отно​шениях с организмом хозяина. Величайшее открытие эвристи​ческого периода в медицинской микробиологии было сделано в конце XVIII в. Э. Дженнером, который предложил вакцина​цию против черной оспы путем нанесения на кожу человека содержимого оспин (пустул) от больных коров. Вирус коровьей оспы, содержащийся в пустулах, предохранял человека от за​ражения черной оспой. Еще не была доказана роль микробов в патологии, еще не была разработана теория защитных при​вивок, но микробиология начала реально помогать людям. микробы, находящиеся в воде, травяных настоях, пищевых продуктах, ротовой полости, кишечнике и т.д. Для своих на​блюдений он использовал двояковыпуклые линзы (лупы), при​готовленные им самим. Они давали увеличение в 160—200 раз. Увиденные микробы А. Левенгук назвал ничтожными "зве​рушками" и подробно описал их в письмах в Британское королевское научное общество. Все его описания форм мик​робов (шарообразные, палочковидные, извитые и др.) были настолько точны, что до настоящего времени сохранили свое значение.
Прообраз микроскопа как систему из двух линз (объектива и окуляра) создал в 1590 г. голландец 3. Янсен. В последующие годы этот прибор многократно усовершенствовался. В резуль​тате в середине XIX в. появился микроскоп, который по тех​ническим возможностям не уступал современным световым микроскопам. Он мог увеличивать рассматриваемые предметы в 1000 раз. Создание микроскопов стимулировало развитие микробиологии. Начался период "охотников за микробами".
Первыми были открыты возбудители заболеваний волос и кожи человека: парши (Шенлейн), стригущего лишая (Груби), отрубевидного лишая (Эйхштедт) и молочницы (Лагенбек, Гру​би). Так зародилась наука о патогенных грибах — микология.
Развитие микробиологии ускорилось после того, как Р. Кох в конце XIX в. разработал твердые питательные среды для получения чистых культур микроорганизмов, а также предло​жил использовать красители для изучения морфологии мик​робных клеток. Различные микробиологические методики, раз​работанные Р. Кохом, позволили изучить возбудителей почти всех инфекционных заболеваний. Р. Кох выделил чистую куль​туру возбудителя сибирской язвы, туберкулеза (палочка Коха) и холеры (запятая Коха). Среди всех "охотников за микроба​ми" самым знаменитым был французский ученый Л. Пастер. Он доказал патологическую роль микробов родильной горяч​ки, абсцессов и остеомиелита. В последующие годы Т. Эшерих открыл кишечную палочку, Э. Ру — дифтерийную палочку, а Д. Сальмон — возбудителей кишечных инфекций. Вслед за ни​ми последовали новые открытия. К. Шига описал возбудителей дизентерии и коклюша, Г. Ганзен — проказы, С. Китазато — столбняка и чумы, а Ф. Шаудин и Э. Гофман — сифилиса. Важнейшим событием в микробиологии было обнаружение ядовитых веществ (токсинов), выделяемых микробами. Это было сделано учеником Л. Пастера — Э. Ру, который доказал, что основные симптомы и тяжесть течения дифтерии обуслов​лены токсином, выделяемым дифтерийной палочкой. Им был предложен способ лечения дифтерии при помощи специфи​ческих белков сыворотки крови (антител), нейтрализующих микробный токсин. Все перечисленные "охотники за микро​бами" заложили основы медицинской микробиологии.

Еще в конце XIX в. обнаружено, что болезни человека могут быть вызваны не только бактериями, но и простейшими. Рус​ские ученые Ф.А. Леш и П.Ф. Боровский открыли возбудите​лей амебной дизентерии и кожного лейшманиоза. В дальней​шем доказана патогенная роль малярийного плазмодия, три-хомонад, токсоплазм, балантидий и других простейших. Заро​дилось новое направление в медицинской микробиологии — протозоология.
Русский ученый И.И. Мечников, работавший в Институте Л. Пастера, первым изучил мир собственной микрофлоры ор​ганизма и других микробов, окружающих человека. Он первым указал на большое значение микрофлоры для жизнедеятель​ности человека в норме и при патологии. Болезнетворные свойства микробов аутофлоры и окружающей среды проявля​ются только при ухудшении здоровья человека (условно-пато​генные микробы). Таким образом, И.И. Мечников является основоположником нового раздела микробиологии — экологи​ческой микробиологии.
Морфологический период развития микробиологии не окончен, так как ученые делают все новые и новые открытия. Всего к настоящему времени было выделено и изучено около 4000 видов бактерий.
Развитие микробиологической техники, создание мелкопо​ристых фильтров с определенным размером пор, использова​ние метода культуры клеток позволили открыть вирусы. Пе​риод "охотников за микробами" сменился периодом "охот​ников за вирусами". Первым из них был русский ученый Д. И. Ивановский, выделивший в чистом виде (1892) вирус табачной мозаики. Вслед за ним Ф. Леффлер и П. Фрош от​крыли вирус ящура, поражающего животных, Т. Смит — вирус желтой лихорадки, вызывающий поражение печени у людей, Ф. Дэрелль — бактериофаг (вирус, поражающий бактерии), В. Смит с соавторами — вирус гриппа, Л.А. Зильбер — вирус энцефалита и онкогенные вирусы. Возникла новая наука — вирусология.
Развитию вирусологии способствовало изобретение в 30-е годы XX в. электронного микроскопа, в котором в качестве осветителя используется источник электронов, фокусируе​мых электростатическими линзами. Электронный микроскоп в 10 тыс. раз увеличивает изображение объекта. Его создание позволило увидеть "портреты" вирусов.
Изучение патогенных вирусов продолжается. В 1982 г. Л. Монтанье и Р. Галло открыли вирус иммунодефицита чело​века (ВИЧ/СПИД). В 2003 г. китайские ученые описали вирус, вызывающий острый респираторный синдром (SARS) — ати​пичную пневмонию.
В 1963 г. американский ученый К. Гайдушек доказал суще​ствование принципиально нового инфекционного начала, на званного прионом. В отличие от всех других микробов прионы не содержат нуклеиновых кислот и являются белками с низкой молекулярной массой (инфекционные белковые молекулы). Они поражают клетки центральной нервной системы, вызыва​ют их разрыв и губкообразное перерождение, что закономерно заканчивается гибелью организма. Вызываемые прионами бо​лезни стали называть "медленными инфекциями", так как между заражением и гибелью организма проходило от 5 до 20 лет. До настоящего времени не разработано средств лечения этих заболеваний.
Обнаружение возбудителей болезней сопровождалось изу​чением их биологических свойств. За морфологическим пери​одом развития микробиологии последовал физиологический. В этот период изучены процессы обмена веществ и дыхания у микробов, их ферментативная активность, размножение и рост на питательных средах. Физиологический период разви​тия микробиологии связан с именем Л. Пастера. Он открыл ферментативную природу брожения, вызываемого жизнедеятель​ностью микробов, и заложил основы промышленной микробио​логии, обосновал принципы стерилизации питательных сред.
Изучение особенностей жизнедеятельности микробов при​вело к появлению противобактериальных препаратов, способ​ных убивать микробы в организме или препятствовать их размножению (сульфаниламиды и антибиотики). Основопо​ложниками химиотерапии можно считать П. Эрлиха, синтези​ровавшего сальварсан, и австрийского ученого Г. Домагка, получившего сульфаниламид — стрептоцид. Первый антибио​тик пенициллин выделен в химически чистом виде английс​ким ученым А. Флемингом и отечественным микробиологом З.В. Ермольевой. С каждым годом расширяется список проти​вобактериальных препаратов. В настоящее время их количест​во исчисляется сотнями. Были получены препараты, обладаю​щие противовирусной активностью (интерферон).
С именами Л. Пастера, И.И. Мечникова и П. Эрлиха связан иммунологический этап развития микробиологии. В медицин​скую практику вошли профилактические вакцины, приготов​ленные из микробов против многих инфекционных заболева​ний, а также лечебные сыворотки, содержащие специфические антитела против микробных токсинов.
Великий русский ученый И.И. Мечников и великий немец​кий ученый П. Эрлих открыли механизмы невосприимчивости организма к возбудителям инфекционных болезней. Иммуно​логический период развития микробиологии заложил основы иммунологии как самостоятельной научной дисциплины. Та​ким образом, микробиология и иммунология оказались тесно связаны между собой.
В XX в. начался этап развития молекулярно-генетической микробиологии и иммунологии. В это время  изучали основы молекулярного строения микробов, антител, генетического ап​парата клеток и наконец генетического кода человека, обеспе​чивающего, в частности, иммунный ответ организма.
Морфологический этап микробиологии начался в XVII в., когда голландский натуралист А.  Левенгук вп Лекция 2. Классификация и морфология микроорганизмов
План лекции
2.1.   Классификация микроорганизмов.
2.2.   Строение бактерий.
2.3.   Строение грибов.
2.4.   Строение простейших.
2.5.   Формы микробов.
2.1.  Классификация микроорганизмов
В основу классификации микроорганизмов положены их морфологические, физиологические, биохимические и молекулярно-биологические свойства. По этим признакам различают следующие категории: царство, отдел, класс, порядок, семей​ство, род, вид.
В названии микроорганизмов пишутся род и вид. Напри​мер, возбудитель брюшного тифа называется Salmonella typhi. Первое слово означает родовую, а второе — видовую принад​лежность микроорганизма. Обычно для обозначения рода ис​пользуют фамилию открывшего его ученого. Так, например, род сальмонелл назван в честь американца Д.Сальмона, от​крывшего возбудителей кишечных инфекций, а род шигелл (возбудителей дизентерии) назван в честь японца К. Шига, впервые их описавшего. Микроорганизмы, выращенные из одной клетки, называют клонами. Это более узкое понятие, чем вид или подвид.
Бактерии являются древнейшими представителями жизни на Земле. Все они по своим биологическим свойствам близки к растениям.
2.2.  Строение бактерий
Тело бактерии состоит из цитоплазмы и цитоплазматической мембраны, окруженных клеточной стенкой.
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Цитоплазма занимает основной объем бактериальной клет​ки. Она состоит из растворимых белков, нуклеиновых кислот, включений и мелких гранул — рибосом, ответственных за син​тез белка. Важнейшим компонентом цитоплазмы является нуклеоид. Он считается эквивалентом ядра и расположен в цент​ральной зоне бактерии в виде двунитевой ДНК. У нуклеоида нет ядерной оболочки и ядрышка. Этим бактерии-прокариоты отличаются от эукариотов, имеющих морфологически офор​мленное ядро. Кроме нуклеоида, в цитоплазме находятся плазмиды, являющиеся вне хромосомными факторами наследствен​ности. Их может быть от одной до двухсот. Они передаются от одной бактериальной клетки к другой. Для медицинской практики большое значение имеют плазмиды, которые опре​деляют устойчивость микробов к антибиотикам или обеспечи​вают продукцию факторов патогенности, ведущих к развитию инфекционного процесса в макроорганизме.

Цитоплазматическая мембрана ограничивает цитоплазму. Между клеточной стенкой и цитоплазматической мембраной находится пространство (периплазма), содержащее ферменты.
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Цитоплазматическая мембрана является динамической струк​турой и состоит из фосфолипидов и белков, окружающих ее поры. Она участвует в регуляции осмотического давления, транспорте питательных веществ и высокоэргических соедине​ний, необходимых клетке для обеспечения обмена веществ. Внутрь клетки от цитоплазматической мембраны отходят струк​туры, называемые внутрицитоплазматическими мембранами или мезосомами. Они участвуют в делении клетки, обеспечивая энергией синтез новой клеточной стенки, играют важную роль в спорообразовании, в тех процессах, которые требуют высо​кой затраты энергии.

Клеточная стенка — прочная структура, придающая бакте​рии определенную форму. По типу строения клеточной стенки бактерии подразделяют на грамположительные с толстой кле​точной стенкой; грамотрицательные с тонкой клеточной стен​кой; без ригидной клеточной стенки и с дефектной клеточной стенкой. Среди последней группы микробов нет форм, пато​генных для [image: image6.jpg]{0001 g
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человека. 

     Грамположительные  бактерии имеют толстую  клеточную стенку. Она состоит из небольшого количества полисахаридов, липидов, белка. Основным компонентом клеточной стенки у грамположительных бактерий является специфический поли​мер пептидогликан. Он способен удерживать краску генцианвиолет в комплексе с йодом (сине-фиолетовый цвет) при обработке препарата спиртом.

Содержание пептидогликана в клеточной стенке тонкостен​ных грамотрицательных бактерий крайне незначительно, поэтому они не способны удерживать генцианвиолет в комплексе с йодом и обесцвечиваются спиртом. При допол​нительной обработке фуксином грамотрицательные бактерии окрашиваются в красный цвет (окраска по Граму).
Поверхностный слой — наружная мембрана клеточной стенки грамотрицательных бактерий представляет собой трехслойную структуру, основными компонента​ми которой являются глюцидолипидно-полипептидный комплекс, фосфолипиды и белки. Белки на​ружной мембраны (порины) про​низывают ее и окружают гидро​фильные поры, через которые про​ходят молекулы воды и молекулы с небольшой массой.

Многие бактерии образуют кап​сулу. Ее толщина приблизительно 2 мкм. Она расположена снаружи клеточной стенки и состоит из по​лисахаридов. Некоторые микробы образуют слизь, которая по своему составу является мукоидными экзо-полисахаридами. Капсула и слизь препятствуют захвату бактерий фа​гоцитами. Жгутики обеспечивают подвижность микроба. Они берут начало от цитоплазматической мембраны и со​стоят из белка флагеллина, закрученного в виде спирали. Их длина превышает длину бактериальной клетки. Число жгути​ков может варьировать от одного у холерного вибриона (монотрих) до сотен у кишечной палочки (перитрих). Лофотрихи имеют пучок жгутиков на одном из концов клетки, амфитрихи — по одному или нескольку жгутиков на противоположных концах микробной клетки.

Ворсинки, или пили, — нитевидные образования, более ко​роткие, чем жгутики. Они отходят от поверхности бактерии, состоят из белка пилина и ответственны за прилипание мик​роба к поражаемой клетке. Среди пилей выделяют половые пили, присущие "мужским" клеткам-донорам, содержащим трансмиссивные плазмиды (F, R, Col).

Спора — своеобразная форма грамположительных бактерий, образующаяся при неблагоприятных условиях существования клетки (высушивание, дефицит питательных веществ, измене​ние температуры и др.). Образование спор способствует сохра​нению вида и не имеет отношения к размножению бактерий. По их расположению в клетке можно судить о виде бактерий. У клостридий столбняка они расположены на краю клетки (барабанные палочки), у клостридий газовой гангрены и боту​лизма — ближе к концу палочки (теннисная ракетка), у бациллы сибирской язвы — в центре клетки. При наличии благоприятных условий споры прорастают в вегетативные формы микро​бов. Устойчивость спор к неблагоприятным внешним воздей​ствиям очень высока. Споры сибирской язвы способны десят​ки лет сохраняться в почве.

Особенностью строения спирохет является аксиальная нить, которая находится под наружной мембраной клеточной стенки и закручивается вокруг протоплазматического цилиндра (цент​рального участка тела клетки). Аксиальная нить по своему строению напоминает жгутики бактерий и состоит из сокра​тительного белка                                 флагеллина.
Лекция 3. Физиология и биохимия микроорганизмов
План лекции
3.1. Химический состав бактерий.
3.2. Обмен веществ.
3.3. Физико-химические свойства.
3.4. Питание.
3.5. Дыхание.
3.6. Рост и размножение бактерий на питательных средах.
3.1. Химический состав бактерий
В основе физиологических функций микроорганизмов ле​жит непрерывный обмен веществ, в процессе которого часть питательных веществ усваивается и расходуется на построение клеточных элементов. Другая часть питательных веществ раз​лагается и окисляется, выделяя энергию, необходимую для построения этих веществ. Интенсивность обмена веществ у бактерий очень высока. За сутки роста на питательной среде микробная масса увеличивается в 30—40 раз.

Вода является важнейшим компонентом микробной клетки. Она составляет 70—80 % от общей массы. Сухой остаток — 20 %. Вода существует в двух видах: 1) свободная вода служит дисперсионной средой для коллоидов и растворителем для кристаллических веществ. В ней протекают реакции, необхо​димые для жизнедеятельности клетки, в которую химические элементы проникают в растворенном виде; 2) связанная вода является структурным элементом цитоплазмы. Связанная вода входит в состав органических соединений и не является рас​творителем.
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Минеральные вещества составляют 2—14 % сухой микробной массы, 95 % из них — это углерод, азот, водород и кислород. Другие минеральные вещества (фосфор, натрий, сера, кальций, магний, калий, хлор) вместе с первыми четырьмя элементами составляют 99,9 % минерального состава микробной клетки. Оставшуюся ничтожную часть (0,1 %) составляют микроэлемен​ты: железо, медь, марганец, кобальт, никель, серебро и др. — всего более 100 веществ. Они входят в состав ферментов, витаминов, структурных компонентов микробной клетки и участвуют в регуляции осмотического давления.

Органические соединения составляют 40—80 % сухой клеточ​ной массы.

Белки являются основными элементами клетки. Они входят в состав ферментов и токсинов. Белки бывают простыми и сложными. Белки состоят из аминокислот. Из 20 аминокислот возникает огромное сочетание отличающихся друг от друга белковых молекул (2020). Многообразие белков обеспечивает своеобразие каждого микробного вида в отдельности. Простые белки состоят из одних аминокислот. В состав сложных белков входят различные соединения: микроэлементы, сахара, липиды и др. Важнейшими сложными белками являются ферменты. Микробы содержат около 2000 ферментов, которые ускоряют химические реакции внутри и вне микробной клетки.

Фермент состоит из белковой (апофермент) и небелковой частей (простетическая группа). Последняя обеспечивает спе​цифичность действия каждому ферменту (рис. 3.1), поэтому он взаимодействует только с одним субстратом.

       Экзоферментами называются ферменты, выделяющиеся во внешнюю среду. Эндоферментами называются ферменты, ра​ботающие внутри клетки.

В каждой клетке есть постоянный набор ферментов: это постоянно действующие (конститутивные) ферменты. Кроме того, существуют временно действующие (адаптивные) фер​менты, которые клетка синтезирует при наличии определен​ного субстрата. По набору ферментов проводится идентифи​кация микробов.

Нуклеиновые кислоты. Соединения белков с нуклеиновыми кислотами и сахарами обеспечивают наследование свойств микробов. Выделяют два типа этих соединений: дезоксирибонуклеиновую кислоту (ДНК) и рибонуклеиновую кислоту (РНК). ДНК находится в основном в ядре или в его эквиваленте. Небольшие ее количества есть в митохондриях и хлоропластах. РНК присутствует в ядре и цитоплазме. ДНК — длинная макромолекула, основным структурным элементом которой являются нуклеотиды, построенные из трех элементов: органического основания, углевода и фосфорной кислоты. Органические основания — это аденин (А), тимин (Т), гуанин (Г) и цитозин (Ц). В двойной спирали ДНК на​против друг друга располагаются А—Т и Г—Ц. Углевод — это дезоксирибоза, которая связывается в молекуле ДНК фос​форной кислотой*. РНК отличается от ДНК тремя свойства​ми: 1) вместо дезоксирибозы она содержит рибозу; 2) вместо тимина — урацил; 3) вместо двойной спирали — одну длинную цепь нуклеотидов**.

Углеводы составляют 12—18 % сухого вещества микробной клетки. В ее состав входят простые моносахариды (глюкоза) и дисахарид (сахароза). Они используются клеткой в качестве источников энергии. У некоторых микроорганизмов в цито​плазме имеются включения, близкие по своему химическому составу к крахмалу или гликогену, которые являются запасны​ми питательными веществами клетки. Например, у дифтерий​ной палочки таким соединением является волютин. Основная масса углеводов — это сложные соединения (полисахариды), которые в свободном или связанном с белками и липидами виде входят в состав клеточной стенки и слизистого слоя. От белков и полисахаридов зависит типовая специфичность мик​роорганизмов, что имеет большое значение при изготовлении диагностических и лечебных сывороток для диагностики и лечения инфекционных заболеваний.

Липиды (жиры) составляют 1—30 % сухого вещества мик​робной клетки. У бактерий туберкулеза жир отлагается в виде особых включений и количество липидов достигает макси​мальных величин — 40 %. Липиды бактерий представлены нейтральными жирами, свободными жирными кислотами и фосфолипидами. Они входят в состав цитоплазматической мембраны и клеточной стенки (вместе с полисахаридами). Липиды, находящиеся в цитоплазме, могут служить запасными питательными веществами.

В качестве примера сложности химического состава бакте​рий можно отметить, что в состав микробной клетки Е. coli входит около 4600 молекул, из них 3000 молекул белка, 1000 молекул РНК, 500 молекул низкомолекулярных проме​жуточных метаболитов обмена веществ, 50 молекул углеводов, 40 молекул липидов, 20 неорганических ионов и 1 молекула ДНК.

3.2. Обмен веществ
Обмен веществ микроорганизма складывается из ассимиля​ции (синтеза) и диссимиляции (расщепления). Первый процесс созидательный, в результате которого из аминокислот образу​ются белки, из моносахаров — полисахариды. При диссимиля​ции протекают обратные процессы, происходит распад слож​ных веществ на более простые: белков — на аминокислоты, полисахаридов — на моносахара. Часть из них удаляется из клетки, а другая — используется повторно. При диссимиляции накапливается энергия, которая расходуется затем в процессе ассимиляции.

Для синтеза собственных белков микроорганизмы нужда​ются в различных аминокислотах. Белковый обмен протекает в две фазы. В первой фазе происходит распад питательных белков (до стадии пептонов) под влиянием экзопротеаз, выде​ляемых микробами во внешнюю среду. Вторичный распад до аминокислот происходит уже внутри микроба под действием эндопротеаз. Одновременно с расщеплением белков происхо​дят процессы их синтеза. Микробы либо получают необходи​мые для этого аминокислоты в готовом виде из питательной среды, либо синтезируют их из простых соединений азота.

В микробных клетках содержатся ферменты, расщепляю​щие углеводы. Амилаза расщепляет крахмал, целлюлаза — клетчатку. Под влиянием сахаразы (или лактазы, или мальта-зы) дисахариды, поступившие внутрь микробной клетки, пре​вращаются в моносахара. Кишечная палочка способна разла​гать лактозу с образованием кислоты и газа. Сальмонеллы (возбудители брюшного тифа и паратифов) и шигеллы (возбу​дители дизентерии) разлагают лактозу только с образованием кислоты. Это является важным дифференциальным признаком для различия непатогенных и патогенных бактерий кишечной группы.

Синтез углеводов происходит либо за счет фотосинтеза (хлорофилсодержащие бактерии), либо за счет хемосинтеза (боль​шинство бактерий). При фотосинтезе микробы получают угле​род вследствие восстановления углекислоты. При хемосинтезе микробы получают углерод вследствие окисления углекислоты. Липазы, находящиеся в цитоплазме, расщепляют липиды.

3.3. Физико-химические свойства
Плотность бактерий в среднем равна 1,055. Вязкость бакте​риальной цитоплазмы превышает вязкость воды в 3—800 раз. Внутреннее содержимое обеспечивает эластичность микробной клетки. Внутриклеточное осмотическое давление у бактерий в 2 раза ниже, чем у клеток млекопитающих. Проницаемость бактериальной стенки выше, чем у клеток животных. Изотоническим раствором является для них 0,5 % раствор хлористо​го натрия. В гипертонических растворах хлористого натрия или сахарозы происходят обезвоживание цитоплазмы и гибель микробов. Большинство микроорганизмов имеет отрицатель​ный заряд. Только спирохеты несут на поверхности клетки положительный заряд.

3.4. Питание
Пищевые потребности являются общими для всех живых существ. Все они нуждаются в воде, в которой протекают биохимические реакции, в аминокислотах для построения соб​ственных белков, в жирах как источниках энергии для процес​сов синтеза, в минеральных веществах, микроэлементах и ви​таминах, которые необходимы для работы ферментов и синтеза белков. По типу питания микробы делятся на аутотрофы и гетеротрофы. Первые синтезируют белки, жиры и углеводы из простых неорганических веществ (хлористого натрия, солей различных кислот). Вторые для своей жизнедеятельности нуж​даются в органических соединениях: белках, жирах, углеводах. Гетеротрофы разделяют на две группы: сапрофиты и паразиты. Первые способны усваивать мертвые органические вещества, вторые могут жить только за счет других живых клеток (рис. 3.2).
Большинство микробов, вызывающих заболевания у чело​века, являются гетеротрофами. В их число входят патогенные и условно-патогенные виды. Среди них выделяют облигатные и факультативные паразиты.

Облигатные паразиты способны существовать только внут​ри живой клетки (риккетсии, хламидии, микоплазмы, вирусы, некоторые простейшие). Факультативные паразиты могут жить как вне, так и внутри живой клетки (микробы дизентерии, гонококк и др.). Особенности процесса питания бактерий: 1) исключительная быстрота и интенсивность; 2) возможно приспособления к различным источникам питания. Микробы могут менять тип питания. Например, патогенные бактерии (паразиты) легко вырастают на мертвых органических субстра​тах (искусственные питательные среды), что типично для сапрофитов.
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Проникновение питательных веществ в бактериальную клетку происходит различными способами. Пассивная диффузия обес​печивает перемещение веществ из места с высокой их кон​центрацией в сторону низкой концентрации. Она осуществля​ется без затраты энергии. Активный транспорт происходит с помощью специальных ферментов — пермеаз, которые пере​мещают вещества от меньшей концентрации в сторону боль​шей концентрации (как бы против течения). Этот процесс требует затрат энергии.

В клеточную цитоплазму из внешней среды могут проникать только малые молекулы. Макромолекулы предварительно рас​щепляются специальными ферментами, которые микробы выде​ляет во внешнюю среду. Затем продукты переваривания с не​большой молекулярной массой поступают в микробную клетку.

3.5. Дыхание
Дыхание (или биологическое окисление) — сложный про​цесс, сопровождающийся выделением энергии, необходимой для жизнедеятельности микроба. Биологическое окисление — это отдача донорами атома водорода или электронов, а восстанов​ление — это присоединение водорода или электронов к другому веществу {акцептору). При аэробном дыхании акцептором яв​ляется кислород, при анаэробном — нитраты, сульфаты и др. Аэробное дыхание протекает при наличии кислорода, анаэроб​ное — при его отсутствии. Все микробы по типу дыхания мож​но разделить на три основные группы:

· облигатные (строгие) аэробы (микрококки, туберкулезные бактерии и др.). Они могут расти только при наличии кислорода;

· облигатные (строгие) анаэробы (возбудители газовой ган​грены, столбняка и ботулизма). Они могут расти только при полном отсутствии кислорода;

· факультативные анаэробы (большинство сапрофитных и патогенных микробов). Они могут расти как в присутст​вии, так и в отсутствие кислорода.

Для облигатных анаэробов кислород — яд, так как у них нет ферментов (каталазы, пероксидазы), расщепляющих перекись водорода, образующуюся в присутствии кислорода. Если доно​рами и акцепторами электронов являются органические соеди​нения, то такой процесс называется брожением. При брожении

с
происходит ферментативное расщепление углеводов в анаэроб​ных условиях. По конечному продукту различают спиртовое, молочнокислое, уксуснокислое и другие виды брожения.

Брожение — малоэнергетический процесс. При нем из од​ной молекулы глюкозы образуется 4 молекулы АТФ, аккуму​лирующих выделенную энергию, и молекула пировиноградной кислоты. При аэробном дыхании из одной молекулы глюко​зы образуется 38 молекул АТФ за счет дальнейшего окисле​ния пировиноградной кислоты. Конечным продуктом дыхания являются углекислый газ и вода. Дрожжи в отсутствие кисло​рода осуществляют анаэробное брожение, а затем в присут​ствии кислорода расщепляют глюкозу до воды и углекис​лоты.

3.6. Рост и размножение бактерий на питательных средах
Рост — это увеличение размеров отдельной особи. Размно​жение — это увеличение числа особей в популяции. В резуль​тате роста и размножения микробов происходит увеличение их биомассы. Бактерии размножаются делением. Грамположитель-ные бактерии делятся путем врастания вновь синтезирующихся перегородок внутрь клетки, а грамотрицательные микробы — путем перетяжки. Актиномицеты и грибы размножаются спо​рами или путем прорастания фрагментов клеток. Дрожжи раз​множаются почкованием. Делению клетки предшествует уд​воение (репликация) нити ДНК. Вначале происходит раскру​чивание (деспирализация) двойной цепи ДНК. Затем к каждой нити пристраивается дополнительная нить ДНК. Образо​вавшиеся в результате репликации две двойные нити ДНК расходятся, чему способствует увеличение размеров клетки. Прикрепленные к цитоплазматической мембране молекулы ДНК удаляются друг от друга по мере увеличения объема клетки.

В жидких средах рост бактерий подразделяют на несколько фаз (рис. 3.3): 1) лаг-фаза, во время которой бактерии увели​чиваются в размерах и готовятся к делению (4—5 ч); 2) фаза логарифмического роста, во время которой деление микробов происходит с максимальной скоростью (5—6 ч). В это время число делящихся клеток превышает число отмирающих осо​бей; 3) фаза стационарного роста (18—36 ч) — число бактерий в культуре достигает максимально возможного уровня (М-концентрация). Число отмирающих микробов равно числу вновь образовавшихся особей. Для каждого микроба характерна своя М-концентрация; 4) фаза отмирания (3—7сут.), во время ко​торой число отмирающих микробов превышает число деля​щихся особей. Суммарное число микробов начинает умень​шаться. Причинами гибели являются истощение питательных
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веществ и накопление токсичных продуктов метаболизма мик​робов.

Посеянные на питательные среды бактерии выдерживают в термостате. Для большинства микробов оптимальной является температура человеческого тела (37 °С). Однако некоторые микробы (кишечная палочка) способны размножаться в ши​роком диапазоне температур. Для дрожжей и грибов оптималь​ная температура 27 °С. Рост микробов на жидких питательных средах определяют в основном по помутнению бульона, а на твердых питательных средах — по образованию колоний, каж​дая из которых образуется из одного микроорганизма. Поэтому твердые питательные среды используются для выделения чис​тых культур микробов.

Для выращивания одних бактерий достаточно суточного инкубирования (кишечная палочка, стафилококк), другие бак​терии (микобактерии туберкулеза) растут медленно в течение 1 мес и более.

Внешний вид колоний (величина, структура, цвет, характер краев и поверхности) учитывают при идентификации выделен​ных культур. Многие микроорганизмы образуют пигменты, которые окрашивают колонии в различные цвета. Патогенный стафилококк имеет золотистый пигмент, чудесная палочка — терракотовый, палочка сине-зеленого гноя — зеленый.

Твердые питательные среды получают путем добавления в жидкую питательную среду гелеобразных веществ: желатина (10—15 %) или агар-агара (2—3 %). При кипячении твердые питательные среды становятся жидкими, но после разливания в специальные бактериологические чашки Петри они охлаж​даются и становятся твердыми.

Для выращивания бактерий используют различные естест​венные и искусственные питательные среды. Естественные среды — молоко, сусло-агар, сиропы, отвары. Их состав не стан​дартизирован. Искусственные питательные среды включают вещества в строго определенных соотношениях с учетом по​требностей данного вида микроба.

Различают простые и сложные искусственные питательные среды. В состав простых питательных сред входит мясопептонный бульон, добавляя к которому желатин или агар-агар, по​лучают твердую питательную среду — мясопептонный агар. В состав сложных питательных сред входят дополнительные компоненты: сыворотка крови, эритроциты, сахара, витамины и т.д. Эти добавки улучшают рост бактерий. Например, на сывороточной среде хорошо растет дифтерийная палочка.

Дифференциально-диагностические среды предназначаются для определения бактерий по их свойствам. В состав сред входят сахара и индикаторы образования кислоты и газа. Об образо​вании кислоты судят по изменению цвета индикатора, нахо​дящегося в среде, а о наличии газа — по воздушному пузырьку в поплавке, который плавает в пробирке со средой. Для ки​шечной палочки дифференциально-диагностическими являют​ся среды Эндо и Левина, содержащие лактозу и индикатор образования кислоты. На среде Эндо кишечные палочки вы​растают в виде малиновых колоний, на среде Левина — в виде черных колоний с металлическим блеском.

Некоторые бактерии выделяют, используя элективные (из​бирательные) питательные среды. На этих средах они имеют преимущество для роста и размножения по сравнению с дру​гими микроорганизмами. Например, желточно-солевая среда содержит 10 % хлористого натрия, который в данной концент​рации подавляет рост всех бактерий, кроме стафилококка. Ле​цитин яичного желтка денатурируется лецитиназой патоген​ных стафилококков. Их колонии на этой среде окружают свет​лые радужные ореолы.

Селективные среды содержат, кроме веществ, подавляющих рост сопутствующих микробов, стимуляторы роста патогенных культур. Для большинства сальмонелл селективной средой яв​ляется висмутсульфитный агар, на котором они вырастают в виде черных колоний.

Для выделения и идентификации микробов-анаэробов ис​пользуют специальные приборы — анаэростаты. Из них отка​чивают воздух, замещают его газом, не содержащим кислорода. В анаэростаты помещают бактериологические чашки с посе​вами, которые выдерживают в термостате при 37 °С.

Грибы выращивают на обычном мясопептонном бульоне или агаре с добавлением глюкозы. Для выращивания дрожжей применяют среду Сабуро (жидкую или твердую), в состав ко​торой входят пептон, экстракт дрожжей и глюкоза. Рост по​сторонних микробов подавляется добавлением в среду анти​биотика (пенициллина). Некоторые простейшие могут расти на питательных средах с добавкой нативных белков и амино​кислот.

Риккетсии, хламидии и вирусы культивируют на живых объектах. С этой целью используют куриные эмбрионы, куль​туру различных клеток или лабораторных животных.

Большинство питательных сред выпускается предприятиями медицинской промышленности в виде порошков, которые необ​ходимо развести в воде и прокипятить перед стерилизацией.

Питательные среды должны быть стерильными.
Стерилизация паром под давлением производится в автокла​ве, в котором создается температура 120 °С при повышенном давлении в 1 атм. Для сред, содержащих сахара, которые раз​рушаются при нагревании, температура стерилизации умень​шается до 112 °С. Время стерилизации в обоих случаях состав​ляет 15—20 мин.

Дробная стерилизация. Питательные среды можно стерили​зовать кипячением по 30 мин в день 3 дня подряд. При кипячении погибают все виды бактерий, кроме спор, которые прорастают в вегетативные формы в течение последующих суток и погибают при повторном кипячении.

Стерилизацию сухим жаром проводят в специальных сухо-жаровых печах для обеззараживания стеклянной посуды (пи​петки, чашки Петри и др.), бумаги и ваты. Время стерилиза​ции — 2ч при 150 °С, 1 ч при 165 °С.

Прокаливание в пламени горелки применяют для стерили​зации металлических предметов, в частности бактериальных петель, используемых для посева бактериальных культур.

Механическую стерилизацию с помощью мембранных ульт​рафильтров применяют для освобождения сывороток и других жидкостей, чувствительных к действию температуры, от бак​терий и вирусов. Вакуумный насос протягивает жидкость через фильтры. В связи с малыми размерами пор фильтра на нем оседают микробы и вирусы. Профильтрованная жидкость ста​новится стерильной.

Лекция 6. Микрофлора тела
План лекции
6.1. Микрофлора человека.
6.2. Значение микрофлоры тела для жизнедеятельности организма.
6.3. Значение микрофлоры в патологии.
6.4. Эубиозы, дисбиотические реакции и дисбактериозы.
6.1. Микрофлора человека
      Под нормальной микрофлорой подразумевают сообщество микроорганизмов, сосуществующих с человеком. Становление нормальной (симбиотической) микрофлоры организма про​изошло в результате длительного эволюционного процесса, который сопровождался взаимным приспособлением (адапта​цией) микро- и макроорганизма. Формирование микрофлоры новорожденного начинается с попадания микроорганизмов в процессе родов на кожу и слизистые оболочки. Количество микроорганизмов у взрослого человека составляет 1014, причем среди них преобладают анаэробные формы.

    В зависимости от времени нахождения микроорганизмов в организме человека их можно разделить на проходящие (транзиторные), постоянные (резидентные), вредные (патогенные). Транзиторные и резидентные микроорганизмы в обычных ус​ловиях не могут принести вреда организму. Первые быстро удаляются из него. Вторые не имеют факторов инвазивности, способствующих развитию инфекционного заболевания. Пато​генные микроорганизмы вызывают у человека инфекционное заболевание.

      Установлено, что для каждой области тела организма чело​века характерно определенное сочетание существующих на ней микробов. 
     Для кожи резидентными микроорганизмами являются ста​филококки, грибы, коринебактерии, пропионобактерии; транзиторными — микробы кишечной группы и микобактерии, па​тогенными — золотистый стафилококк. В норме на 1 см2 кожи содержится 80 000 микроорганизмов. Усиленный рост микро​организмов на коже способствует появлению запаха тела. Про​цесс самоочищения кожи усиливается на чисто вымытой коже. В результате шелушения (десквамации кожи) в воздух посту​пают микроорганизмы, загрязняющие окружающую среду. Че​рез грязные руки происходит загрязнение (контаминация) ме​дицинских инструментов и лекарственных препаратов.

     Обильна и разнообразна микрофлора ротовой полости. Здесь обитает около 200 видов микроорганизмов, из них в наибольшем количестве представлены анаэробы: бактероиды, фузиформные бактерии (веретенообразные), бифидобактерии, лактобациллы, веилонеллы (анаэробные кокки). Аэробных микробов в 10 раз меньше. Это стрептококки, стафилококки, дифтероиды, грибы, дрожжи, актиномицеты, спириллы и не​патогенные спирохеты (резидентная флора). Транзиторными формами являются кишечные палочки, пневмококки, псевдо​монады (синегнойная палочка), патогенными — золотистые стафилококки, гемолитические стрептококки, коринебактерии дифтерии, бактероиды и фузиформные бактерии. Представи​тели микрофлоры ротовой полости и продукты их жизнедея​тельности образуют зубной налет и приводят к кариесу зубов. Регулярная чистка зубов, удаляя зубной налет и остатки пищи, способствует санации ротовой полости.

        Для носоглотки резидентами являются стрептококки, ста​филококки, коринебактерии, веилонеллы, транзиторными — бактероиды, анаэробные вибрионы, микробы кишечной груп​пы, пневмококки. Патогенные представители микробов рото​вой полости, выделяясь при кашле и чиханье в воздух, спо​собствуют заражению других людей.

     Трахея и бронхи человека обычно стерильны.

      Для мочеполового тракта характерно присутствие неболь​шого количества стафилококков, стрептококков, дифтероидов, микобактерии смегматис, спирохет, кишечных палочек, протея и фузиформных бактерий (резиденты). Полость матки стериль​на. Однако во влагалище присутствуют дифтероиды и лакто​бациллы (резиденты). Значительно реже выделяют другие мик​робы: стафилококки, стрептококки, клостридии, кишечные палочки, протей (транзиторная микрофлора). При снижении на​пряженности иммунитета они способны вызывать заболевания.

     Особенно обильна микрофлора кишечника. В толстом ки​шечнике человека находится около 1кг микроорганизмов (по влажной массе). Среди них основную массу (90 %) составляют анаэробы (бифидобактерии, лактобактерии, бактероиды). Зна​чительно меньше других анаэробов: клостридии, вейлонелл. Из микробов аэробов необходимо отметить кишечную палоч​ку, протей, энтерококки, нейссерии, фузиформные бактерии, многочисленные грибы, дрожжи и непатогенные спирохеты. Всего в кишечнике обитает около 400 видов микроорганизмов. В 1 г фекалий содержится около 250млрд микробных клеток. Большинство из них являются резидентными видами. Микро​организмы обитают не только в полости кишки, но и на поверхности слизистой оболочки кишечной стенки. Характер​ной особенностью микрофлоры кишечника является присут​ствие в ней простейших (амебы и лямблии). Патогены желу​дочно-кишечного тракта — это сальмонеллы (возбудители брюшного тифа и паратифов), шигеллы (возбудители дизенте​рии) и др. При нарушении правил личной гигиены условно-патогенные и патогенные микроорганизмы кишечника, выде​ляясь во внешнюю среду, могут привести к заражению и за​болеванию других людей.

6.2. Значение микрофлоры тела для жизнедеятельности организма
Постоянное присутствие микрофлоры свидетельствует о ее большом значении для жизни человека. И.И. Мечников одним из первых отметил, что "природа пользуется конкуренцией безобидных микробов, чтобы помешать поселению патогенных микробов" (рис. 6.1).

В связи с тем что микрофлора кишечника наиболее обильна, она оказывает максимальное влияние на жизнедеятельность организма. Микробы молочно-кислого брожения (лактобактерии и бифидобактерии), находящиеся в полости кишечника, препятствуют размножению патогенных и условно-патогенных микробов (антагонистический эффект). Образуемая ими мо​лочная кислота препятствует размножению посторонних для кишечника микробов. Бифидобактерии и лактобактерии, фик​сированные на слизистой оболочке кишечника, обеспечивают колонизационную резистентность. Под этим термином пони​мают совокупность защитных факторов организма, конкурент​ных, антагонистических и других свойств анаэробов, предот​вращающих заселение (колонизацию) слизистых оболочек по​сторонними патогенными микробами и их проникновение во внутренние среды организма.
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И.И. Мечников первым предложил использовать микробы молочно-кислого брожения (болгарскую палочку), принимае​мые через рот, для нормализации кишечной микрофлоры. Из лечебных препаратов, выпускаемых медицинской промышлен​ностью в настоящее время и содержащих нормальных предста​вителей кишечной микрофлоры, можно отметить "Колибактерин", действующим началом которого является кишечная па​лочка (штамм М-17), "Лактобактерии" и "Бифидумбактерин", в состав которых входят соответственно лактобактерии и бифидобактерии, а также "Бификол", содержащий кишечную палочку и бифидобактерии. Приживаясь в кишечнике, эти микробы стабилизируют микрофлору.

Микробы аутофлоры или продукты их распада постоянно всасываются в кишечнике и оказывают стимулирующее дейст​вие на иммунную систему организма, в первую очередь на фагоцитарную активность брюшных лимфатических узлов и выработку антител. Опыты на безмикробных животных, выра​щенных в стерильных условиях, показали стимулирующее вли​яние микрофлоры на иммунитет. У безмикробных животных недоразвита иммунная система, и перевод их из стерильных условий на обычное виварное содержание закономерно при​водит их к гибели, причиной которой становятся микробы внешней среды.

Большую роль играют микроорганизмы аутофлоры в деле поддержания витаминного баланса организма. Наиболее ак​тивно продуцируют витамины лактобактерии и бифидобакте​рии. Они синтезируют в кишечнике необходимые для макро​организма витамины тиамин (В]), рибофлавин (В2), пиридок-син (Bg), пантотеновую (Вз) и фолиевую кислоты. Кишечная палочка принимает участие в синтезе витамина К, биотина, коболамина. Протеолитические ферменты микробов способст​вуют перевариванию белков пищи и их усвоению организмом.

В большинстве случаев микробы аутофлоры имеют положи​тельное значение для макроорганизма. Однако в ряде случаев микробы аутофлоры могут оказывать на макроорганизм пато​логическое действие.

6.3. Значение микрофлоры в патологии
Впервые мысль о единстве пользы и вреда микрофлоры для макроорганизма высказал И.И. Мечников. Он говорил, что "между собственными микробами человеческого тела могут быть не только полезные, но и вредные для здоровья челове ка". Он доказывал, что гнилостные бактерии выделяют индол, скатол, аммиак, сероводород и другие вредные токсичные со​единения, которые отравляют организм. В дополнение к этому установлено участие многих микробов аутофлоры организма в инфицировании организма. Эти инфекции, вызываемые соб​ственными микроорганизмами, называются эндогенными или оппортунистическими. Активация аутомикрофлоры тела и раз​витие эндогенной инфекции становятся возможными при воз​действии на человека вредных факторов внешней среды физи​ческой, химической или биологической природы.

Практически каждый представитель аутофлоры организма может послужить причиной патологического процесса. Стафи​лококки кожи вызывают нагноение ран. Стафилококки и стреп​тококки ротовой полости обусловливают возникновение ан​гин, воспаление бронхов (бронхитов) и легочной ткани (пнев​моний). Некоторые штаммы кишечной палочки поражают слизистую оболочку кишечника (энтероколиты), мочевого пу​зыря (циститы), мочеиспускательного канала (уретриты). Они могут проникать во внутренние среды, распространяться с кровью по всем органам и приводить к развитию сепсиса, воспалению сердечной мышцы (миокардиты), среднего уха (отиты), легочной ткани (пневмонии). С бактероидами связы​вают воспаление мозговых оболочек (менингиты) и аппендик​са (аппендициты).

Среди представителей нормальной микрофлоры наиболь​шую опасность для человека представляют синегнойная палоч​ка (псевдомонада) и протей. Они осложняют течение ожогов, переломов, травматических повреждений тканей, приводят к нагноению раневых поверхностей и обожженной кожи, воспа​лению плевры (плеврит) и сердечной мышцы (миокардит). Все эти микроорганизмы являются представителями внутрибольничных (нозокомиальных или оппортунистических) инфек​ций.

6.4. Эубиозы, дисбиотические реакции и дисбактериозы
В результате одновременного и разнонаправленного дейст​вия микроорганизмов друг на друга в микробной ассоциации формируется состояние динамического равновесия. Сожитель​ство (симбиоз) человека с микробами носит много системный характер, так как в организме хозяина поселяется не один, а множество микробов различных видов.

Состояние динамического равновесия сложной экологичес​кой системы между всеми компонентами микрофлоры и мак​роорганизмом принято обозначать как эубиоз и связывать его с состоянием здоровья.

Микрофлора чувствительна к внешним воздействиям на макроорганизм, которые нарушают состояние ее динамического равновесия. Однако эти изменения не всегда носят пато​логический характер. Временные изменения количества или ка​чества микробов микрофлоры, не сопровождающиеся развитием болезненного состояния, носят название дисбиотических реак​ций. Они могут быть вызваны различными причинами: изме​нением режима питания, сменой климатических условий су​ществования человека и многими другими.

В отличие от них дисбактериозы — это количественные и качественные изменения микрофлоры, которые осложняют те​чение основного патологического процесса или возникают как самостоятельный патологический процесс. В их основе лежит стабильное нарушение динамического равновесия между раз​личными микроорганизмами аутофлоры. Дисбактериозы обычно формируются у больных, леченных антибиотиками, которые, подавляя размножение одних микроорганизмов, не оказывают угнетающего действия на другие. Возникает биологическая ни​ша. Она заполняется видами, устойчивыми к действию анти​биотиков. Наиболее часто этими микроорганизмами являются грибы или дрожжи. Обязательным при антибиотикотерапии является включение в схему противогрибковых антибиотиков. Другая причина формирования дисбактериоза — снижение ан​тиинфекционной резистентности организма, вызванного воз​действием на него различных факторов физической, химичес​кой или биологической природы. Типичный пример дисбак-териозов, вызванных внешним воздействием, — это острая лучевая болезнь человека, при которой в кишечнике снижа​ется число микробов молочно-кислого брожения и увеличи​вается содержание условно-патогенных представителей мик​рофлоры.

Формирование дисбактериозов происходит поэтапно. Пер​вый этап характеризуется значительным увеличением микро​организмов в местах их естественного обитания. Второй этап отличается исчезновением полезных для организма микробов молочно-кислого брожения и увеличением уровня условно-па​тогенных микроорганизмов. Третий этап характеризуется по​явлением микроорганизмов в местах, не свойственных для их постоянного обитания, например обнаружением кишечной па​лочки в ротовой полости, на коже или в крови (бактериемия). На 4-м этапе к перечисленным выше нарушениям микрофло​ры присоединяются качественные изменения микроорганиз​мов, которые приобретают новые биологические свойства. Они повышают свою вирулентность, приобретают способность про​дуцировать токсины (токсигенность) и становятся устойчивы​ми к действию антибиотиков.

Для лечения дисбактериозов и нормализации кишечной микрофлоры используют препараты из представителей нор​мальной микрофлоры кишечника (см. выше), назначаемые для приема через рот (перорально).
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