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ОСОБЛИВОСТІ АНТАГОНІСТИЧНИХ ВЛАСТИВОСТЕЙ БАКТЕРІЙ PSEUDOMONAS AERUGINOSA
Антагонізм є одним із основних типів симбіотичних відносин між організмами, в результаті яких один із учасників взаємодій (антагоніст), отримує селективну перевагу в боротьбі за виживання за рахунок конкурентних властивостей: продукції антибіотичних речовин, високих ростових і адаптаційних можливостей [17]. Як форма конкурентних взаємовідносин антагонізм може виникати [9]: 

· при спільному розвитку мікроорганізмів різних видів, які потребують одних і тих же поживних речовин. Клітини, які активно розмножуються, першими поглинають поживні речовини і займають простір. Наприклад, представники роду Pseudomonas, які виробляють флуоресцентні пігменти, за рахунок синтезу сидерофорів поглинають іони заліза, тим самим обмежуючи ріст інших бактерій [11];
· при утворенні мікроорганізмами речовин (органічних кислот, спиртів та ін.), які змінюють середовище, роблячи його непридатним для розвитку інших. Характерним прикладом є взаємовідносини між молочнокислими і гнильними бактеріями в молоці; 

· при продукції речовин, що мають бактерицидну або бактеріостатичну дію щодо інших мікроорганізмів (антибіотики, бактеріоцини та ін.).
Під впливом антагоністів, мікроорганізми в деяких випадках припиняють рости і розмножуватись, в інших – їх клітини лізуються або розпадаються [13]. 
У бактерій антагоністичні властивості найбільш часто виявляють у спороутворюючих паличок – Вacillus mesentericus, В. subtilis та ін. У випадку неспороутворюючих бактерій виділяють Pseudomonas aeruginosa, штами якої пригнічують ріст збудників черевного тифу, дизентерії, сибірської виразки, чуми та ін. [1].
Нещодавно під час вивчення активності Lactobacillus acidophilus щодо L. delbrueckii, було отримано перші підтвердження щодо залежності проявів антагонізму від чутливої тест-культури [2]. Згодом аналогічна залежність була встановлена при розгляді взаємовідносин між антагоністами Carnobacterium divergens і C. piscicola; L. plantarum NC8 і L. fermentum, L. hilgardii, L. sake, Lactococcus lactis subsp. cremoris, Pediococcus pentosaceous; бактеріями-симбіонтами водоростей і Staphylococcus aureus, P. aeruginosa, Escherichia coli; Planococcus sp. та Serracia licuefaeciens [16].
Як правило, антагонізм виникає при виділенні мікроорганізмом хімічних речовин з антибіотичними властивостями, що пригнічують ріст і життєдіяльність інших. При цьому мікроорганізм, що виділяє хімічну речовину, отримує конкурентну перевагу. Продукція бактеріями різних антимікробних речовин – антибіотиків, бактеріоцинів, літичних ферментів – схильна до мікробного регулювання та визначає взаємодію між мікроорганізмами в асоціаціях, сприяючи стимуляції бактеріального антагонізму [4]. Ефектами, що обумовлювали антагонізм, характеризувались як метаболіти, так і фрагменти пептидоглікану бактерій, причому без виражених таксономічних особливостей. Регулювання антагонізму спостерігалось за напрямами – індиферентне, стимулююче, інгібуюче та інвертуюче, тобто повне інгібування ознаки з переключенням на стимуляцію росту. Вивчені бактерії-регулятори мали, в основному, здатність інгібувати та інвертувати прояв антагонізму. Тип впливу одних і тих же клітинних компонентів бактерій-регуляторів залежав від виду тест-культур. Так, клітинні компоненти Еnterobacter agglomerans інгібували антагонізм S. aureus щодо L. casei, але посилювали прояв ознаки у випадку L. acidophilus. Найбільш яскраво ця особливість виявлялася при вивченні впливу S. aureus і Corynebacterium minutissimum на антагоністичні властивості Еnterococcus faecalis [3]. 

При вивченні відповідних зв’язків між грампозитивними бактеріями, пептидоглікан бактерій-регуляторів стимулював антагонізм активних штамів, тоді як при дослідженні взаємодій за участю грамнегативних бактерій (регулятор або тест-культура) зазначено, в основному, інгібування ознаки [2].

При дослідженні споріднених мікроорганізмів встановлено, що регулюванню піддається не тільки міжродовий, але й внутрішньородовий антагонізм. На прикладі зв’язків між L. casei і L. acidophilus показано, що антагоністична активність L. casei зростає після обробки клітинними компонентами вивчених бактерій-регуляторів, зокрема їх пептидогліканами. При вивченні взаємодії S. aureus із S. hominis спостерігалось зниження активності золотистого стафілокока під впливом метаболітів вивчених бактерій-регуляторів [8, 16]. 

Механізми мікробного регулювання антагоністичної активності можуть бути різноманітними. Інгібування відповідної активності може бути пов'язано з інактивацією бактерією регуляторів антимікробних факторів, з негативною дією на активність деяких генів, а також з негативним впливом на метаболізм антагоніста бактерії-регулятора, наприклад, за рахунок її антимікробних речовин. У разі мікробного регулювання внутрішньородового антагонізму, обумовленого, ймовірно, бактеріоцинами, пригнічення ознаки можна пояснити інтерферуючою дією фосфоліпідів мембран, регуляторних молекул або дією протеаз бактерій-регуляторів, що руйнують антибіотики або індуктори їх синтезу. Підвищення близькоспорідненого антагонізму через метаболіти мікроорганізмів, очевидно, пов'язано з перехресною дією молекул quorum sensing, що опосередковано впливають на прояв бактеріоциногенії. Стимулюючу дію пептидогліканів бактерій-регуляторів викликано активацією літичних ферментів антагоніста, здатних руйнувати клітинні стінки споріднених мікроорганізмів [6].
Розуміння принципів антагоністичної активності у бактеріальних взаємовідносинах зазнало суттєвих змін у зв’язку з дослідженням мікробної комунікації «quorum sensing», наприклад, у таких угрупуваннях клітин, як біоплівка [14]. Бактеріальні взаємовідносини, що здійснюються за допомогою сигнальних молекул, дозволяють мікроорганізмам координувати життєдіяльність групи, що обумовлює підвищення стійкості до факторів навколишнього середовища, у порівнянні з окремими клітинами [9].
З боку представників роду Pseudomonas найбільш значний вплив на прояви антагонізму виконує система quorum sensing. У межах цієї системи бактерії виробляють та вивільняють хімічні сполуки – сигнальні молекули, т.зв. аутоіндуктори, концентрація яких залежить від чисельності клітин у популяції та регулює експресію багатьох генів. Так, для P. aeruginosa характерно щонайменше три системи quorum sensing – Las (сукупність деяких протеаз), Rhl (rhamnolipid, рамноліпід) та PQS (Pseudomonas quinolone signal, сигнальний хинолон псевдомонад) (рис.). Роль індукторів у цих системах відіграють N-(3-oксі-додеканол)-гомосеринлактон (3-oxo-C12-HSL), N-бутанол-гомосерин лактон (C4-HSL) та 2-гептил-3-гідроксі-4-хінолон (PQS), відповідно [7]. Частини системи quorum sensing регулюють синтез декількох факторів вірулентності, зокрема рамноліпідів та піоцианіну P. aeruginosa. Спочатку ці фактори вірулентності було досліджено з метою створення на їх основі протимікробних препаратів, але останні дослідження проливають світло на інші функції цих молекул, що може бути застосовано для контролю групової поведінки бактерій [15]. P. aeruginosa використовує два аутоіндуктори – N-ацилгомосеринлактони, 3-оксі-С12-HSL та С4-HSL, які зв'язуються з білками-рецепторами, LasR та RhlR, відповідно.
Нещодавно, було встановлено, що молекула 3-оксі-С12-HSL P. aeruginosa сама по собі має антагоністичний вплив на мікроорганізми. Так, ця сполука специфічно пригнічує ріст і утворення біоплівок Legionella pneumophila, хоча і не проявляє бактеріоцидну або бактеріостатичну дію щодо інших грамнегативних бактерій [14]. Однак, виявилося, що кислоти, які утворюються при розпаді 3-оксі-С12-HSL, бактерицидно діють проти таких грампозитивних бактерій, як B. cereus та S. aureus. Показано, що високі концентрації цих кислот також мають антимікробну активність проти грамнегативних бактерій, включаючи E. coli та Klebsiella pneumonia. 

Феназини, особливо піоціанин, які утворюються P. аeruginosa, також сприяють виживанню P. aeruginosa PA14 в умовах обмеження кисню. Отже, перенос електронів за допомогою феназинів тісно пов'язаний із поведінкою клітин у мікробних суспільствах, зокрема проявами антагоністичної активності.

Рамноліпіди – бактеріальні гліколіпідні біосурфактати, що виробляються представниками роду Pseudomonas і Burkholderia, але кілька бактерій, що належать до груп Actinobacteria та Firmicutes також здатні до їх утворення. У P. aeruginosa синтез рамноліпідів регулюється системою quorum sensing. Антагоністичну активність цих сполук було визначено щодо грамнегативних, включаючи Serratia, Enterobacter та Klebsiella, та грампозитивних, зокрема Bacillus, Rhodococcus, Staphylococcus і Mycobacteium, видів [16]. Ці сполуки також беруть участь у руйнуванні, зокрема відокремленні біоплівки.  
P. aeruginosa також виробляє мембранні везикули, які переважно складаються із фосфоліпідів, ліпополісахаридів, білків зовнішньої мембрани і периплазматичних компонентів [3, 5]. Так, мембранні везикули P. aeruginosa містять фактори вірулентності для пригнічення як клітин господаря, так й інших бактерій: протеази, еластази, гемолізин, фосфоліпазу C, лужну фосфатазу, а також інші антибактеріальні фактори [10]. Оскільки ці утворення P. aeruginosa можуть містити антибактеріальні хинолони та деякі літичні ферменти, вони характеризуються значною протимікробною активністю щодо грамнегативних і грампозитивних бактерій. Так, було визначено, що мембранні везикули, отриманні від 15 штамів P. aeruginosa здатні спричиняти лізис інших грамнегативних бактерій [12]. 
Таким чином, мікроорганізми, зокрема види роду Pseudomonas, характеризуються значною кількістю специфічних процесів та сполук, які сприяють їх перемозі конкурентів у полімікробних природних угрупуваннях. 
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