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Øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå øòàììîâ ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ, óñòîé÷èâûõ ê
ëå÷åáíûì ïðåïàðàòàì, ïðèâåëî ê ðåçêîìó ñíèæåíèþ ýôôåêòèâíîñòè òåðàïèè èíôåêöè-
îííûõ áîëåçíåé. Ýòî îáúÿñíÿåò àêòóàëüíîñòü èçó÷åíèÿ ãåíåòè÷åñêèõ è áèîõèìè÷åñêèõ
ìåõàíèçìîâ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè, à òàêæå çàêîíîìåðíîñòåé åå ôîðìèðîâàíèÿ è
ðàñïðîñòðàíåíèÿ. Âñå áîëüøåå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ íå òîëüêî ïîèñêó íîâûõ àíòèáàê-
òåðèàëüíûõ âåùåñòâ, íî è èññëåäîâàíèþ óñëîâèé, ìîäèôèöèðóþùèõ èõ äåéñòâèå [1]. Â
ýòîé ñâÿçè, ïðåäñòàâëÿþò èíòåðåñ èññëåäîâàíèÿ êîìáèíèðîâàííîãî âîçäåéñòâèÿ àíòè-
áèîòèêîâ è òåìïåðàòóðíûõ ñòðåññîâ íà áàêòåðèè.

Ðàíåå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî â êëåòêàõ áàêòåðèé E. coli, ïîäâåðãíóòûõ âîçäåéñòâèþ
òåìïåðàòóðíûõ ñòðåññîâ, íàáëþäàåòñÿ ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ãåíîâ è, ñîîòâåòñòâóþ-
ùèõ ôåðìåíòîâ, ó÷àñòâóþùèõ â àäàïòàöèè ê îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó êàê ðåçóëüòàòà
îáðàçîâàíèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (ÀÔÊ) [2]. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, îáðàáîòêà àí-
òèáèîòèêàìè, ïîäàâëÿþùèìè òðàíñëÿöèþ, èíäóöèðóåò ýêñïðåññèþ ãåíîâ õîëîäîâîãî
øîêà. Èçâåñòíî òàêæå, ÷òî âíóòðèêëåòî÷íûå òèîëîâûå ðåäîêñ-ñèñòåìû ìîãóò èãðàòü
âàæíóþ ðîëü â àäàïòàöèè áàêòåðèé ê ñòðåññàì [3].

Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâëÿëîñü èçó÷åíèå óñòîé÷èâîñòè áàêòåðèé E. coli ê ñîâ-
ìåñòíîìó äåéñòâèþ òåìïåðàòóðíûõ ñòðåññîâ è öèïðîôëîêñàöèíà (ÖÏ) è ðîëè òèîëîâûõ
ðåäîêñ-ñèñòåì â ýòèõ óñëîâèÿõ. Èñïîëüçîâàëè ñëåäóþùèå øòàììû: RI89, wt; RI336, gsh
(ìóòàíò ïî ñèíòåçó ãëóòàòèîíà); RI363, trxA (ìóòàíò ïî ñèíòåçó òèîðåäîêñèíà À) è RI
319, trxB (ìóòàíò ïî ñèíòåçó òèîðåäîêñèíðåäóêòàçû).

Áàêòåðèè, íàõîäÿùèåñÿ â ýêñïîíåíöèàëüíîé ôàçå àýðîáíîãî ðîñòà, ïîäâåðãàëè õî-
ëîäîâîìó (37 o 20◦Ñ) èëè òåïëîâîìó øîêó (37 o 42◦Ñ èëè 37 o 46◦Ñ) è ÷åðåç ÷àñ ïîñëå
òåìïåðàòóðíîãî ñòðåññà â êóëüòóðó äîáàâëÿëè ÖÏ â êîíöåíòðàöèè 3 ìêã/ìë.

Ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè, ÷òî ÷åðåç ÷àñ ïîñëå äîáàâëåíèè àíòèáèîòèêà êàê ïðè 37◦Ñ,
òàê è ïðè 42◦Ñ íàáëþäàëè ñíèæåíèå âûæèâàåìîñòè êëåòîê E. coli íà äâà ïîðÿäêà. Ñïó-
ñòÿ äâà ÷àñà ïîñëå äîáàâëåíèÿ ÖÏ âûæèâàåìîñòü ïàäàëà åùå íà ïîðÿäîê. Îáðàáîò-
êà êëåòîê òîé æå äîçîé öèïðîôëîêñàöèíà ïðè òåìïåðàòóðàõ 20◦Ñ è 46◦Ñ âûçûâàëà
ñíèæåíèå âûæèâàåìîñòè ó âñåõ øòàììîâ ïðèìåðíî â òðè ðàçà. Ñïóñòÿ äâà ÷àñà ïî-
ñëå äîáàâëåíèÿ ÖÏ, íàáëþäàëè ïàäåíèå âûæèâàåìîñòè åùå íà 10%. Òàêèì îáðàçîì,
êóëüòèâèðîâàíèå áàêòåðèé ïðè ýêñòðåìàëüíûõ òåìïåðàòóðàõ çíà÷èòåëüíî ïîâûøàëî
èõ óñòîé÷èâîñòü ê äåéñòâèþ àíòèáèîòèêà (Òàáëèöà 1).

Ñðàâíåíèå ïîâåäåíèÿ ðàçëè÷íûõ øòàììîâ ïîêàçàëî, ÷òî òåìïåðàòóðíûå ñòðåññû â
íàèáîëüøåé ñòåïåíè ìîäèôèöèðîâàëè äåéñòâèå ÖÏ â øòàììàõ E. coli, ìóòàíòíûõ ïî
ñèíòåçó ãëóòàòèîíà è òèîðåäîêñèíà, è â íàèìåíüøåé � ó ìóòàíòîâ ïî òèîðåäîêñèíðåäóê-
òàçå. Â öåëîì, ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î âëèÿíèè òåìïåðàòóðíûõ
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ñòðåññîâ íà óñòîé÷èâîñòü áàêòåðèé ê öèïðîôëîêñàöèíó è î ñóùåñòâåííîé ðîëè òèîëî-
âûõ ðåäîêñ-ñèñòåì â ýòèõ óñëîâèÿõ.
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