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ООББЗЗООРРЫЫ

×åëîâå÷åñòâî ñ äàâíèõ âðåìåí ñòðåìèëîñü èñ-

ïîëüçîâàòü ñûðüåâîå áîãàòñòâî Îêåàíà, â òîì ÷èñëå

è â êà÷åñòâå èñòî÷íèêà íîâûõ ëåêàðñòâ. Çà ïîñëåä-

íèå 50 ëåò áûëî ïîëó÷åíî áîëåå 25000 íîâûõ ñîåäè-

íåíèé èç ìîðñêèõ îðãàíèçìîâ, ïðè ýòîì ïðèðîñò

èõ ÷èñëà ñîñòàâèë îêîëî 5% â ãîä [1]. Áîëåå 90%

îêåàíè÷åñêîé áèîìàññû ìîðåé è îêåàíîâ ñîñòàâ-

ëÿþò ìèêðîîðãàíèçìû, âêëþ÷àÿ ìèêðîâîäîðîñëè.

Ìèêðîîðãàíèçìû ÿâëÿþòñÿ âàæíîé ñîñòàâíîé ÷àñ-

òüþ ìîðñêèõ ýêîñèñòåì. Åù¸ ñðàâíèòåëüíî íåäàâ-

íî ñðåäè èññëåäîâàòåëåé áûëà ðàñïðîñòðàíåíà òî÷-

êà çðåíèÿ î ïðîêàðèîòàõ êàê î ìèêðîîðãàíèçìàõ,

ïîïàâøèõ â ìîðå ñî ñòîêàìè ðåê èëè â ðåçóëüòàòå

ýîëîâîãî ïåðåíîñà (ïåðåíîñ ïåñ÷àíûõ è ïûëåâûõ

÷àñòèö âåòðîì). Íà ñàìîì äåëå ýêîñèñòåìû îêåàíà,

ÿâëÿÿñü äðåâíåéøèìè íà çåìëå, èìåþò îòëè÷íóþ

îò ñóøè ìèêðîáèîòó [2, 3]. Ýêñòðåìàëüíûå óñëîâèÿ

ñóùåñòâîâàíèÿ ìîðñêèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ â óñëî-

âèÿõ íèçêèõ èëè âûñîêèõ òåìïåðàòóð, âûñîêîãî

äàâëåíèÿ è îòñóòñòâèÿ ñâåòà ïðèâåëè ê ðàçâèòèþ ó

íèõ óíèêàëüíîãî ìåòàáîëèçìà. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ

ìîðñêèå ìèêðîîðãàíèçìû ðàññìàòðèâàþòñÿ êàê

èñòî÷íèê íåîáû÷íûõ ïî õèìè÷åñêîìó ñòðîåíèþ

ïðèðîäíûõ ñîåäèíåíèé, îáëàäàþùèõ áîãàòåéøèì

ôàðìàöåâòè÷åñêèì ïîòåíöèàëîì [2—5].

Ìèêðîîðãàíèçìû îêåàíîâ ñîñòàâëÿþò ïðè-

ìåðíî ïîëîâèíó ïåðâè÷íîé ïðîäóêöèè îðãàíè-

÷åñêèõ âåùåñòâ íà Çåìëå [6], è âàæíîå ìåñòî ñðå-

äè íèõ çàíèìàþò ýêçîïîëèñàõàðèäû (ÝÏÑ) —

âûñîêîìîëåêóëÿðíûå ïîëèìåðû, ñîñòîÿùèå èç

îñòàòêîâ ñàõàðîâ, êîòîðûå ñåêðåòèðóþòñÿ ìèê-

ðîîðãàíèçìàìè â îêðóæàþùóþ èõ ñðåäó è ìîãóò

ñëóæèòü áàðüåðîì ìåæäó êëåòêàìè è îêðóæàþ-

ùåé ñðåäîé, à òàêæå äëÿ ïðèêðåïëåíèÿ ê òâ¸ðäûì

ïîâåðõíîñòÿì. Ýòè ñîåäèíåíèÿ îòëè÷àþòñÿ

áîëüøèì ðàçíîîáðàçèåì ñòðóêòóðíûõ êîìáèíà-

öèé, îáóñëîâëèâàþùèõ óíèêàëüíûå èíäèâèäó-

àëüíûå áèîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà.

Â îáçîðå ïðåäñòàâëåíû îñíîâíûå íàïðàâëåíèÿ áèîìåäèöèíñêèõ èññëåäîâàíèé, ïîñâÿù¸ííûõ ýêçîïîëèñàõàðèäàì (ÝÏÑ),
ïîëó÷åííûì èç ðàçëè÷íûõ âèäîâ ìîðñêèõ áàêòåðèé. ÝÏÑ — âûñîêîìîëåêóëÿðíûå ïîëèìåðû, ñîñòîÿùèå èç îñòàòêîâ ñà-
õàðîâ è îòëè÷àþùèåñÿ áîëüøèì ðàçíîîáðàçèåì ñòðóêòóðû, ÷òî îáóñëîâëèâàåò èõ óíèêàëüíûå áèîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà.
Ïðèâåäåíû ìíîãî÷èñëåííûå äàííûå, êàñàþùèåñÿ àíòèîêñèäàíòíîé, èììóíîìîäóëèðóþùåé è ïðîòèâîîïóõîëåâîé àêòèâ-
íîñòè ÝÏÑ. Îñîáîå âíèìàíèå îáðàùàåòñÿ íà ïðîòèâîâèðóñíîå, àíòèáàêòåðèàëüíîå è èíãèáèðóþùåå äåéñòâèå ÝÏÑ íà
ôîðìèðîâàíèå áèîïë¸íîê. Ñ ó÷¸òîì øèðîêîãî ñïåêòðà ôàðìàêîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè è íèçêîé òîêñè÷íîñòè ýòè ñîåäèíå-
íèÿ ïðèâëåêàþò ê ñåáå âíèìàíèå â êà÷åñòâå ïîòåíöèàëüíîãî èñòî÷íèêà ëåêàðñòâåííûõ ñóáñòàíöèé.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìîðñêèå áàêòåðèè, ýêçîïîëèñàõàðèä, àíòèîêñèäàíò, èììóíîìîäóëÿòîð, ïðîòèâîîïóõîëåâàÿ àêòèâ-
íîñòü.

The review presents the main directions of biomedical research on exopolysaccharides (EPS) obtained from various species of
marine bacteria. EPS are high molecular weight polymers consisting of sugar residues; they are characterized by a large variety of
structures, which causes unique biological properties. Numerous data on antioxidant, immunomodulatory, and antitumor activity
of EPS are presented. Particular attention is drawn to the antiviral, antibacterial, and inhibitory effect of EPS on the formation of
biofilms. Taking into account the wide spectrum of pharmacological activity and low toxicity, these compounds have attracted
attention as a potential source of medicinal substances.

Keywords: marine bacteria, exopolysaccharide, antioxidant, immunomodulator, antitumor activity.
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Áàêòåðèè, ïðîäóöèðóþùèå ÝÏÑ, ïîñòîÿííî

ïðèñóòñòâóþò â ìîðñêèõ ýêîñèñòåìàõ è ìîãóò

áûòü âûäåëåíû èç òîëùè âîäû, äîííûõ îòëîæå-

íèé, îò ïðåäñòàâèòåëåé ìîðñêîé ôëîðû è ôàóíû

è ò. ä. [7]. Ýòè ñîåäèíåíèÿ ïðèâëåêàþò ê ñåáå âíè-

ìàíèå â êà÷åñòâå ïîòåíöèàëüíîãî èñòî÷íèêà ëå-

êàðñòâåííûõ ñóáñòàíöèé, ïîñêîëüêó îíè ÷àñòî íå

òîêñè÷íû, îáëàäàþò èììóíîìîäóëèðóþùèì, àí-

òèîêñèäàíòíûì, ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì, àíòè-

ìèêðîáíûì, àíòèáèîïë¸íî÷íûì äåéñòâèåì.

ÝÏÑ âûäåëÿþò èç ðàçëè÷íûõ ìîðñêèõ áàêòå-

ðèé: Bacillus, Holomonas, Planococcus, Enterobacter,
Alteromonas, Pseudoalteromonas, Vibrio, Rhodococcus
è äð. Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè â ýòîì îòíîøåíèè

ëó÷øå èçó÷åíû âèäû ðîäîâ Pseudoalteromonas,

Alteromonas è Vibrio [8]. ÝÏÑ ìîðñêèõ áàêòåðèé

ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé êàïñóëüíûé ïîëèñàõàðèä,

êîâàëåíòíî ñâÿçàííûé ñ ïîâåðõíîñòüþ áàêòåðè-

àëüíîé êëåòêè, ëèáî ïîëèñàõàðèäû ñëèçè, íå

ñâÿçàííûå èëè ñëàáî ñâÿçàííûå ñ ïîâåðõíîñòüþ

êëåòêè, ëèáî âûñâîáîæäàþùèåñÿ â îêðóæàþùóþ

ñðåäó [5, 9].

Â ñîîòâåòñòâèè ñî ñòðóêòóðîé ÝÏÑ ïîäðàçäå-

ëÿþòñÿ íà ãîìî-, ãåòåðîïîëèñàõàðèäû, à òàêæå ïî-

ëèñàõàðèäû ñ íåðåãóëÿðíîé ñòðóêòóðîé. Ðàçëè÷-

íûå òèïû íåîðãàíè÷åñêèõ è îðãàíè÷åñêèõ çàìåñ-

òèòåëåé (ñóëüôàòû, ôîñôàòû, àöåòàòû, ïðîñòûå

ýôèðû, àìèíîêèñëîòû, ëàêòàòû, ïèðóâàòû) ìîãóò

âêëþ÷àòüñÿ â ãîìîïîëèñàõàðèäû, êîòîðûå ìîãóò

áûòü ðàçâåòâë¸ííûìè èëè ëèíåéíûìè [7, 10].

Ïî èñòî÷íèêó ïîëó÷åíèÿ ÝÏÑ ìîæíî ðàçäå-

ëèòü íà ïðèðîäíûå è ïîëóñèíòåòè÷åñêèå, ïîëó÷à-

åìûå ïóò¸ì õèìè÷åñêîé èëè ôåðìåíòàòèâíîé ìî-

äèôèêàöèè èñõîäíûõ ìàêðîìîëåêóë [11]. Ìîëå-

êóëÿðíàÿ ìàññà ïîëèñàõàðèäîâ âàðüèðóåò îò 50 äî

íåñêîëüêèõ òûñÿ÷ kDa.

Ýêçîïîëèñàõàðèäû ìîðñêèõ áàêòåðèé âûãîä-

íî îòëè÷àþòñÿ îò ïîëèñàõàðèäîâ èç íàçåìíûõ

áàêòåðèé, ðàñòåíèé è âîäîðîñëåé òåì, ÷òî äëÿ

ìîðñêèõ áàêòåðèé ìîæíî ñîçäàòü îïðåäåë¸ííûå

âîñïðîèçâîäèìûå êîíòðîëèðóåìûå ïàðàìåòðû

ïðîèçâîäñòâà, â ðåçóëüòàòå ÷åãî èñêëþ÷àåòñÿ ýêî-

ëîãè÷åñêîå âîçäåéñòâèå è äîñòèãàåòñÿ âûñîêîå

êà÷åñòâî êîíå÷íîãî ïðîäóêòà [12]. Â ïîñëåäíèå

ãîäû èññëåäîâàíèÿ áîëüøèíñòâà ó÷¸íûõ íàöåëå-

íû íà èçó÷åíèå ÝÏÑ èç ýêñòðåìîôèëîâ. Ñ÷èòàåò-

ñÿ, ÷òî ïîñêîëüêó ýòè ìèêðîáû âûæèâàþò â ñëîæ-

íûõ óñëîâèÿõ âûñûõàíèÿ, âûñîêîé èëè íèçêîé

òåìïåðàòóðû, âûñîêîãî àòìîñôåðíîãî äàâëåíèÿ,

òî ñëåäóåò îæèäàòü îò ÝÏÑ, ïîëó÷åííûõ èç íèõ,

óíèêàëüíûõ ñâîéñòâ [13]. Ê òàêèì ìèêðîîðãàíèç-

ìàì îòíîñÿòñÿ, íàïðèìåð, Alteromonas macleodii
subsp. fijiensis, Vibrio diabolicus, Alteromonas è äð.

Ìèêðîáíûå ÝÏÑ íàøëè ïðèìåíåíèå â ìåäè-

öèíå ñ ñåðåäèíû XX âåêà. Òàê, òåñòèðîâàíèå íå-

ñêîëüêèõ òûñÿ÷ øòàììîâ ìîðñêèõ ìèêðîîðãàíèç-

ìîâ ïîçâîëèëî óñòàíîâèòü, ÷òî íàèáîëåå ðàñïðî-

ñòðàí¸ííûìè ñðåäè ìåòàáîëèòîâ ìèêðîîðãàíèç-

ìîâ, â òîì ÷èñëå è ñðåäè ÝÏÑ, ÿâëÿþòñÿ ïðîòèâî-

îïóõîëåâûå ñîåäèíåíèÿ, ÷òî îòëè÷àåò ìîðñêèå

îðãàíèçìû îò ïî÷âåííûõ è ïðåñíîâîäíûõ. Ñðåäè

ìåòàáîëèòîâ îáíàðóæåíû òàêæå ñîåäèíåíèÿ ñ

èììóíîìîäóëèðóþùèìè, ïðîòèâîâîñïàëèòåëü-

íûìè, ïðîòèâîâèðóñíûìè è ïðîòèâîáàêòåðèàëü-

íûìè ñâîéñòâàìè [2].

Ïîòðåáíîñòü â íîâûõ ëåêàðñòâàõ — âàæíåé-

øèé âîïðîñ äëÿ ìåäèöèíû, êîòîðûé ìîæíî â îï-

ðåäåë¸ííîé ñòåïåíè ðàçðåøèòü ïóò¸ì èííîâàöè-

îííûõ òåõíîëîãèé, ñâÿçàííûõ ñ ìîðñêèìè îðãà-

íèçìàìè. Ðàçðàáîòêà ñèñòåì ñ êîíòðîëèðóåìîé

äîñòàâêîé ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, à òàêæå ìèê-

ðî- è íàíî÷àñòèö îòêðûëà íîâóþ ýðó â èñïîëüçî-

âàíèè ÝÏÑ è èõ ïðîèçâîäíûõ, ïîñêîëüêó ýòè ñî-

åäèíåíèÿ ÿâëÿþòñÿ íåòîêñè÷íûìè, áèîðàçëàãàå-

ìûìè, â ñâÿçè ñ ÷åì ìîãóò ñëóæèòü ýôôåêòèâíîé

îñíîâîé äëÿ ðàçðàáîòêè ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðà-

òîâ, à òàêæå âàêöèííûõ àäúþâàíòîâ [14].

Â íàñòîÿùåì ñîîáùåíèè ìû íå áóäåì îñòà-

íàâëèâàòüñÿ íà ïðîìûøëåííîì èñïîëüçîâàíèè

ÝÏÑ èç ìîðñêèõ áàêòåðèé (â ïèùåâîé, áóìàæ-

íîé, òåêñòèëüíîé, íåôòÿíîé ïðîìûøëåííîñòè, â

îáëàñòè ýêîëîãèè è ïð.) [15]. Öåëüþ äàííîé ðàáî-

òû ÿâëÿåòñÿ îáçîð ëèòåðàòóðíûõ ñâåäåíèé ïî-

ñëåäíèõ ëåò, êàñàþùèõñÿ âîçìîæíîñòè èñïîëüçî-

âàíèÿ ÝÏÑ ìîðñêèõ áàêòåðèé â ìåäèöèíå, à òàê-

æå äîñòèæåíèé â ýòîé îáëàñòè.

Àíòèîêñèäàíòíîå äåéñòâèå ýêçîïîëèñàõàðèäîâ
èç ìîðñêèõ áàêòåðèé. Àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâ-

íîñòü — îäíà èç âàæíåéøèõ õàðàêòåðèñòèê áèî-

ëîãè÷åñêè àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé, ïîñêîëüêó

îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ ñîïðîâîæäàåò ìíîãèå èí-

ôåêöèîííûå è íåèíôåêöèîííûå áîëåçíè. Îêèñ-

ëèòåëüíûå ïðîöåññû ÿâëÿþòñÿ òàêæå îäíîé èç

ïðè÷èí ïîð÷è ïèùåâûõ ïðîäóêòîâ è êîñìåòè÷å-

ñêèõ ñðåäñòâ.

Â ïîñëåäíèå äåñÿòèëåòèÿ îïóáëèêîâàíî áîëü-

øîå êîëè÷åñòâî ðàáîò, ñâèäåòåëüñòâóþùèõ î âûñî-

êîì àíòèîêñèäàíòíîì ïîòåíöèàëå ÝÏÑ èç ìîð-

ñêèõ áàêòåðèé [16, 17]. Òàê, S. Wu et al. [17] óñòàíî-

âèëè íàëè÷èå âûðàæåííîé àíòèîêñèäàíòíîé àê-

òèâíîñòè çà ñ÷¸ò ãàøåíèÿ ãèäðîêñèëüíûõ è ñóïåð-

îêñèäíûõ àíèîí-ðàäèêàëîâ ó ýêçîïîëèñàõàðèäà

EPS273, ïîëó÷åííîãî èç ñóïåðíàòàíòà ìîðñêîé

áàêòåðèè Pseudomonas stutzeri 273. Ïîëèñàõàðèä ñî-

ñòîÿë èç ãëþêîçàìèíà (35,4%), ðàìíîçû (28,6%),

ãëþêîçû (27,2%) è ìàííîçû (8,7%). Ìîëåêóëÿðíàÿ

ìàññà ñîåäèíåíèÿ ñîñòàâëÿëà îêîëî 190 kDa.

Èçâåñòíî, ÷òî ãèäðîêñèä-ðàäèêàë ÿâëÿåòñÿ

âåñüìà ñèëüíûì îêèñëèòåëåì è ïðàêòè÷åñêè íå

ó÷àñòâóåò â îáðàçîâàíèè äðóãèõ àêòèâíûõ ôîðì

êèñëîðîäà, íî ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ôàêòîðîì îêèñ-

ëèòåëüíîé ìîäèôèêàöèè ìíîãèõ êëåòî÷íûõ

ñòðóêòóð [18]. Îí ìîæåò îêèñëÿòü ìîëåêóëû áåë-

êîâ è ëèïèäîâ, îñîáåííî àêòèâíî àòàêóÿ ìåìá-

ðàííûå ëèïèäû, êîòîðûå ñîäåðæàò íåíàñûùåí-

íûå äâîéíûå ñâÿçè. Ýòîò ïðîöåññ ïðèâîäèò ê îá-
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ðàçîâàíèþ ëèïèäíûõ ãèäðîïåðåêèñåé è èçìåíå-

íèþ ñâîéñòâ êëåòî÷íûõ ìåìáðàí. Ãèäðîêñèä-ðà-

äèêàë âûçûâàåò ðàçðûâ ñâÿçåé â ìîëåêóëå ÄÍÊ,

÷òî ìîæåò ïðèâåñòè ê ãëóáîêèì ïîâðåæäåíèÿì

ãåíåòè÷åñêîãî àïïàðàòà êëåòîê. Ïîëèñàõàðèä

EPS273 ïðè êîíöåíòðàöèè 60 ìêã/ìë íåéòðàëè-

çîâàë äî 50% ãèäðîêñèä-ðàäèêàëîâ, êîíöåíòðà-

öèÿ êîòîðûõ íàìíîãî ïðåâûøàëà êîíöåíòðàöèþ

ïîëèñàõàðèäà.

Ñóïåðîêñèä àíèîí ÿâëÿåòñÿ êëþ÷åâîé àêòèâ-

íîé ôîðìîé êèñëîðîäà. Îí ïðåäñòàâëÿåò îïàñ-

íîñòü òåì, ÷òî ñïîñîáåí ïîâðåæäàòü áåëêè, ñîäåð-

æàùèå æåëåçî-ñåðíûå êëàñòåðû (íàïðèìåð, ñóê-

öèíàòäåãèäðîãåíàçó, îêñèðåäóêòàçó è äð.). EPS273

íåéòðàëèçîâàë îêîëî 60% ñóïåðîêñèä àíèîíîâ

ïðè êîíöåíòðàöèè 60 ìêã/ìë. Àâòîðû ïðåäñòàâëÿ-

þò ýòî ñîåäèíåíèå â êà÷åñòâå ñèëüíîãî àíòèîêñè-

äàíòà, êîòîðûé ìîæåò íàéòè ïðèìåíåíèå â ìåäè-

öèíå è ïèùåâîé ïðîìûøëåííîñòè.

M. S. Mohsen et al. [19] èññëåäîâàëè ïðîÿâëå-

íèÿ îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà ïðè áîëåçíè Àëüöãåé-

ìåðà. Ïðè ýòîé ïàòîëîãèè ïðîèñõîäèò èíòåíñèâ-

íàÿ ãåíåðàöèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà, ÷òî

ñâÿçàíî ñ íàðóøåíèÿìè òêàíåâîãî äûõàíèÿ ìèòî-

õîíäðèé, à òàêæå ñ âîñïàëèòåëüíîé ðåàêöèåé ìè-

êðîãëèè [20]. Â ñâÿçè ñ ýòèì àãåíòû, ïðåäîòâðà-

ùàþùèå îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ, ìîãóò áûòü îñî-

áåííî ýôôåêòèâíû ïðè ëå÷åíèè áîëåçíè Àëüö-

ãåéìåðà. Àâòîðû ïðèìåíèëè ñ ýòîé öåëüþ EPS èç

Achromobacter piechaudii, äåéñòâóþùèé â êà÷åñòâå

èíãèáèòîðà íà COX-1, COX-2, è íà õîëèíýñòåðà-

çó. Â ñîñòàâ EPS âõîäèëè àðàáèíîçà, êñèëîçà,

ôðóêòîçà è ãàëàêòóðîíîâàÿ êèñëîòà â ñîîòíîøå-

íèè 4,5:4,0:1,0:0,3, ñîîòâåòñòâåííî, åãî ìîëåêó-

ëÿðíàÿ ìàññà ñîñòàâëÿëà 5,67�103 ã/ìîëü. 

Èíãèáèðóþùèé ýôôåêò ïî îòíîøåíèþ ê

COX-2 ñîñòàâèë îò 21 äî 92%, ê COX-1 — îò 7,77

äî 36,22%. Äëÿ ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ (öåëåêîêñè-

áà) ýòè ïîêàçàòåëè ñîñòàâèëè: äëÿ COX-2 — îò 28

äî 100% è äëÿ COX-1 — îò 6,11 äî 34,12%. Èíãè-

áèðóþùàÿ àêòèâíîñòü ïî îòíîøåíèþ ê õîëèíýñ-

òåðàçå áûëà îò 12,36 äî 38,35%. Ýòè ýôôåêòû ñî-

ïðîâîæäàëèñü çíà÷èòåëüíûì àíòèîêñèäàíòíûì

äåéñòâèåì (ïîêàçàòåëü IC50 â ìêã/ìë äëÿ DPPH

(diphenyl-picrylhydrazyl) ñîñòàâèë 170±1,01, äëÿ

O2 — 199,3±0,88, äëÿ H2O2 — 205,12±1,21, õåëàòè-

ðîâàíèÿ æåëåçà — 100,80±0,89, îáùåé àíòèîêñè-

äàíòíîé àêòèâíîñòè — 73,58±1,41).

Êàê áûëî îïèñàíî ðàíåå [21], êèñëûå ïîëèñà-

õàðèäû ñîäåðæàò áîëüøå óðîíîâûõ êèñëîò è îá-

ëàäàþò áîëåå âûñîêîé àêòèâíîñòüþ ïî óäàëåíèþ

ðàäèêàëîâ. Íà àíòèîêñèäàíòíóþ àêòèâíîñòü ïî-

ëèñàõàðèäîâ ìîãóò âëèÿòü òàêæå ïðîñòðàíñòâåí-

íàÿ ñòðóêòóðà, âåëè÷èíà ìîëåêóëÿðíîé ìàññû,

õàðàêòåð ãëèêîçèäíûõ ñâÿçåé, ðàçâåòâëåíèÿ îò

îñíîâíîé öåïè [22]. Âñ¸ ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò î

ìíîãîôàêòîðíîñòè àíòèîêñèäàíòíîãî äåéñòâèÿ

ÝÏÑ. Àâòîðû ðåêîìåíäóþò ðàçðàáîòàííûé èìè

ÝÏÑ äëÿ ëå÷åíèÿ è/èëè ïðîôèëàêòèêè â áóäó-

ùåì áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Ìîðñêèå îðãàíèçìû, êîòîðûå ïîäâåðãàþòñÿ

âîçäåéñòâèþ âûñîêèõ óðîâíåé ROS (reactive oxy-

gen species) â îêåàíå, ïðîäóöèðóþò àíòèîêñèäàíòû

â êà÷åñòâå çàùèòû òêàíåé îò ïîâðåæäåíèé, âû-

çâàííûõ îêèñëèòåëüíûì ñòðåññîì. Îïðåäåë¸ííûé

âêëàä â ýòó çàùèòó âíîñÿò ìèêðîîðãàíèçìû, îáè-

òàþùèå íà/â ýòèõ ãèäðîáèîíòàõ. Òàê, P. Priyanka et

al. [23] èññëåäîâàëè àíòèîêñèäàíòíóþ àêòèâíîñòü

òð¸õ ÝÏÑ, ïîëó÷åííûõ èç áàêòåðèé, àññîöèèðî-

âàííûõ ñ ìîðñêèìè îðãàíèçìàìè (âîäîðîñëÿìè è

áåñïîçâîíî÷íûìè æèâîòíûìè), êîòîðûå áûëè

èäåíòèôèöèðîâàíû êàê Alteromonas sp. PRIM-21

(ñîäåðæàë 2% ñóëüôàòà), Nitratireductor sp.PRIM-24

(ñîäåðæàë 2% ñóëüôàòà) è Enterobacter sp. PRIM-26

(íåñóëüôàòèðîâàííûé ïîëèñàõàðèä). Âñå ÝÏÑ,

ïîëó÷åííûå èç ýòèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ, îáëàäàëè

àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòüþ, íàèáîëåå âûñîêîé

ó PRIM-26 â îòíîøåíèè ñóïåðîêñèäà (IC50 0,33

ìã/ìë-1) è DPPH (IC50 0,44 ìã/ìë-1). Àâòîðû ðå-

êîìåíäóþò ýòè ïîëèñàõàðèäû äëÿ äàëüíåéøèõ áè-

îòåõíîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé.

Ìîðñêèå áàêòåðèè ÿâëÿþòñÿ íåèñ÷åðïàåìûì

èñòî÷íèêîì íîâûõ ÝÏÑ, îáëàäàþùèõ àíòèîêñè-

äàíòíûìè ñâîéñòâàìè. Ñâèäåòåëüñòâîì ýòîãî ÿâëÿ-

åòñÿ, íàïðèìåð, è òîò ôàêò, ÷òî ìåòàáîëèòû áîëü-

øèíñòâà ìîðñêèõ ïðîêàðèîò, â ÷àñòíîñòè, ïèãìåí-

òèðîâàííûõ áàêòåðèé, îáèòàþùèõ íà ìîðñêèõ âî-

äîðîñëÿõ, êàê ïðàâèëî, îáíàðóæèâàþò àíòèîêñè-

äàíòíûå ýôôåêòû [24]. Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åíèå

íîâûõ ýôôåêòèâíûõ àíòèîêñèäàíòîâ èç ìîðñêèõ

áàêòåðèé — ïåðñïåêòèâà áëèæàéøåãî áóäóùåãî.

Èììóíîìîäóëèðóþùåå äåéñòâèå ÝÏÑ ìîðñêèõ
ìèêðîîðãàíèçìîâ. Ðàñïîçíàâàíèå ìèêðîáîâ ÿâëÿ-

åòñÿ îñíîâîïîëàãàþùèì êîìïîíåíòîì èììóííî-

ãî îòâåòà, âêëþ÷àÿ âîñïàëèòåëüíóþ ðåàêöèþ.

Ýòîò îòâåò îïîñðåäóåòñÿ ðåöåïòîðàìè îñîáîãî ñå-

ìåéñòâà, óçíàþùèìè îáùèå ìîëåêóëÿðíûå êîì-

ïîíåíòû è ïîëó÷èâøèìè íàçâàíèå PRR (ðattern

recognition receptors). Ïîñëå óçíàâàíèÿ ñîîòâåòñò-

âóþùåãî ñïåöèôè÷åñêîãî ïàòòåðíà PRR çàïóñêà-

þò ñåðèþ ñèãíàëüíûõ êàñêàäîâ, ïðåäñòàâëÿþùèõ

ïåðâóþ ëèíèþ îáîðîíû îðãàíèçìà îò ìèêðîáîâ.

Èíèöèèðîâàííûé PRR ñèãíàë âêëþ÷àåò ñîçðåâà-

íèå äåíäðèòíûõ êëåòîê, ïîäãîòàâëèâàþùèõ ôîð-

ìèðîâàíèå àäàïòèâíîãî èììóíèòåòà. Ïåðâûìè

èäåíòèôèöèðîâàííûìè PRRs áûëè Toll-like ðå-

öåïòîðû (TLRs), îïîñðåäóþùèå ðàñïîçíàâàíèå

ìîëåêóëÿðíûõ ñòðóêòóð ïàòîãåíîâ. Îíè ýêñïðåñ-

ñèðóþòñÿ íà êëåòêàõ ðàçíûõ òèïîâ, èíèöèèðóÿ

ðàçâèòèå èììóííûõ ðåàêöèé ïðè ñâÿçûâàíèè ñ

ðàçëè÷íûìè ëèãàíäàìè.

Â ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå ïîÿâëÿåòñÿ âñ¸ áîëü-

øå ðàáîò, êàñàþùèõñÿ ìîäóëèðóþùåãî äåéñòâèÿ

ïîëèñàõàðèäîâ ìîðñêèõ áàêòåðèé íà èììóííóþ

ñèñòåìó ïîçâîíî÷íûõ, áëàãîäàðÿ èõ ñïîñîáíîñòè

èçìåíÿòü ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå àíòèãåí-
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ïðåçåíòèðóþùèõ êëåòîê (ìàêðîôàãîâ, äåíäðèò-

íûõ êëåòîê). Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðåäñòàâëÿåò èíòåðåñ

ðàáîòà M.-H. Lin et al. [25], â êîòîðîé ïðåäñòàâëå-

íû ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ äåéñòâèÿ ÝÏÑ, ïî-

ëó÷åííîãî èç áèîïë¸íêè ìèêðîîðãàíèçìà Thermus
aquaticus YT-1 — ãðàìîòðèöàòåëüíîé ïàëî÷êîâèä-

íîé áàêòåðèè. Â îòëè÷èå îò òèïè÷íûõ ãðàìîòðè-

öàòåëüíûõ áàêòåðèé, îíà íå èìååò ëèïîïîëèñàõà-

ðèäà âî âíåøíåé ìåìáðàíå, ÷òî, ïî-âèäèìîìó,

èñêëþ÷àåò òîêñè÷íîñòü ñîåäèíåíèÿ. Ìèêðîîðãà-

íèçì æèâåò â ãîðÿ÷èõ èñòî÷íèêàõ, ãåéçåðàõ. Áàê-

òåðèè ðàñòóò ïðè òåìïåðàòóðå îò 50 äî 85°Ñ. ÝÏÑ

ýòèõ áàêòåðèé ïîñòðîåí èç ïîâòîðÿþùèõñÿ òåòðà-

ñàõàðèäíûõ çâåíüåâ, ñîñòîÿùèõ èç ãàëàêòîôóðà-

íîçû, ãàëàêòîïèðàíîçû è N-àöåòèëãàëàêòîçàìèíà

(1:1:2). Êèñëûå ñàõàðà â ÝÏÑ îòñóòñòâîâàëè. Àâòî-

ðû èññëåäîâàëè âëèÿíèå ÝÏÑ èç ýòîãî ìèêðîîð-

ãàíèçìà íà ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü ìàêðî-

ôàãîâ ëèíèè RAW 264.7 è ïðîäóêöèþ öèòîêèíîâ.

Èç íåî÷èùåííîãî ÝÏÑ ïóò¸ì ãåëüôèëüòðàöèè

áûëà ïîëó÷åíà ôðàêöèÿ (ÒÀ-1), äëÿ êîòîðîé áûë

ïîêàçàí äîçîçàâèñèìûé ýôôåêò íà ïðîäóêöèþ

ìàêðîôàãàìè TNFα è IL-6 — ïðîâîñïàëèòåëüíûõ

öèòîêèíîâ. Îïðåäåëÿëè òàêæå ïðîäóêöèþ ìàêðî-

ôàãàìè NO. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ÝÏÑ èíäóöè-

ðîâàë ïðîäóêöèþ öèòîêèíîâ è NO ïðè âçàèìî-

äåéñòâèè ñ TLR2 è ÷òî èìåííî TLR2 îòâå÷àë çà

àêòèâàöèþ NF-κB. Òàêèì îáðàçîì, ôðàêöèÿ ÝÏÑ

ÒÀ-1, âûäåëåííàÿ èç T.àquaticus, îáëàäàëà èììó-

íîðåãóëÿòîðíîé àêòèâíîñòüþ ïî îòíîøåíèþ ê

ìàêðîôàãàì, èãðàþùèì çíà÷èòåëüíóþ ðîëü â

èíèöèèðîâàíèè àäàïòèâíûõ èììóííûõ ðåàêöèé.

Òàêæå ýôôåêòèâíûìè ìîäèôèêàòîðàìè áèî-

ëîãè÷åñêîãî îòâåòà ÿâëÿþòñÿ ÝÏÑ èç äðóãèõ áàê-

òåðèé — àíòàðêòè÷åñêîé ïñèõðîôèëüíîé áàêòå-

ðèè Psychrobacter sp. [26] è àíòàðêòè÷åñêîé áàêòå-

ðèè Pseudoalteromonas sp. [27]. Àâòîðû [26] îïðåäå-

ëÿþò ÝÏÑ èç Psychrobacter sp. êàê àãîíèñò TLR4.

Ïîëèñàõàðèäû óñèëèâàëè ôàãîöèòàðíóþ àêòèâ-

íîñòü ìàêðîôàãîâ, ïðîäóêöèþ èìè NO è ñåêðå-

öèþ ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ TNFα è IL-1β.

Ñèñòåìà êîìïëåìåíòà ó÷àñòâóåò â çàùèòå îð-

ãàíèçìà îò áàêòåðèàëüíûõ èíôåêöèé è â óñòðàíå-

íèè êëåòîê îïóõîëåé. A. Courtois et al. [28] èññëå-

äîâàëè âëèÿíèå äâóõ ÝÏÑ èç ìîðñêèõ áàêòåðèé

íà ñèñòåìó êîìïëåìåíòà. Ïåðâûé ÝÏÑ (GY785)

ïðåäñòàâëÿë ñîáîé âûñîêîìîëåêóëÿðíûé (äî 106

Da), ðàçâåòâë¸ííûé ñóëüôàòèðîâàííûé ïîëèñà-

õàðèä, ïîëó÷åííûé èç ãëóáîêîâîäíîé ìîðñêîé

áàêòåðèè Alteromonas infernus Âòîðîé ÝÏÑ

(HE800) — ãëèêîçàìèíîãëèêàí, ïîëó÷åííûé èç

Vibrio diabolicus, èìåþùèé ëèíåéíóþ îñíîâó è

ìîëåêóëÿðíóþ ìàññó îêîëî 8�105 Da. Ðàíåå áûëî

ïîêàçàíî, ÷òî ýòîò ÝÏÑ ïîëîæèòåëüíî âëèÿåò íà

ðåãåíåðàöèþ êîæè è êîñòè [29]. Âûñîêîìîëåêó-

ëÿðíûå ïîëèìåðû äåïîëèìåðèçîâàëè äëÿ ñíèæå-

íèÿ âÿçêîñòè ñîåäèíåíèé è óñèëåíèÿ èõ âçàèìî-

äåéñòâèÿ ñ ïîòåíöèàëüíûìè ðåöåïòîðàìè èëè

ëèãàíäàìè. Áûëî äîêàçàíî âçàèìîäåéñòâèå ìåæ-

äó ìîäèôèöèðîâàííûìè ÝÏÑ è áåëêîì C1q ñèñ-

òåìû êîìïëåìåíòà. Ðåçóëüòàòû ïîêàçàëè, ÷òî îáà

ïîëèñàõàðèäà äîçîçàâèñèìî àêòèâèðîâàëè êëàñ-

ñè÷åñêèé ïóòü ñèñòåìû êîìïëåìåíòà

Äâèæåíèå íåéòðîôèëîâ è ìîíîöèòîâ — îäíèõ

èç ãëàâíûõ ýôôåêòîðíûõ êëåòîê âðîæä¸ííîãî èì-

ìóíèòåòà — â î÷àã âîñïàëåíèÿ íà÷èíàåòñÿ ñ ñåðèè

àäãåçèîííûõ ñîáûòèé, êàæäîå èç êîòîðûõ ñâÿçàíî

ñ èçìåíåíèåì ýêñïðåññèè îïðåäåë¸ííîãî òèïà ïî-

âåðõíîñòíûõ ìîëåêóë. Â ðàáîòå Ò. Ï. Ñìîëèíîé è

ñîàâò. [30] ïîêàçàíî, ÷òî ÝÏÑ ìîðñêîé áàêòåðèè

Pseudoalteromonas nigrifaciens çíà÷èìî ñíèæàë ýêñ-

ïðåññèþ L-ñåëåêòèíîâ (CD62L), íî óâåëè÷èâàë

ýêñïðåññèþ β-èíòåãðèíîâ (CD11b, CD11c) è èì-

ìóíîãëîáóëèíîâ (CD54) íà íåéòðîôèëàõ è ìîíî-

öèòàõ. Äåéñòâèå ÝÏÑ P.nigrifaciens íà èçìåíåíèå

óðîâíÿ ýêñïðåññèè ìîëåêóë àäãåçèè íåéòðîôèëîâ

è ìîíîöèòîâ ïðîÿâëÿëîñü óæå ÷åðåç 1 ÷ èíêóáà-

öèè. Òàêèì îáðàçîì, ÝÏÑ îêàçûâàë àêòèâèðóþ-

ùåå äåéñòâèå íà ýôôåêòîðíûå ôóíêöèè êëåòîê

âðîæä¸ííîãî èììóíèòåòà, ò. ê. ìîëåêóëû àäãåçèè,

îòíîñÿùèåñÿ ê ñåëåêòèíàì è èíòåãðèíàì, èãðàþò

ñïåöèàëèçèðîâàííóþ ðîëü â ïðîöåññå òàêñèñà

ëåéêîöèòîâ â ó÷àñòîê âîñïàëåíèÿ è ïåðåäà÷å ðàç-

ëè÷íûõ êëåòî÷íûõ ñèãíàëîâ, à ìîëåêóëû CD54

îáåñïå÷èâàþò àäãåçèþ íåéòðîôèëîâ è ìîíîöèòîâ

ê ñîñóäèñòîìó ýíäîòåëèþ ñ ïîñëåäóþùåé èõ ýêñ-

òðàâàçàöèåé è ìèãðàöèåé â î÷àã âîñïàëåíèÿ. Êðî-

ìå òîãî, ÝÏÑ, âûäåëåííûé èç P.nigrifaciens, óâåëè-

÷èâàë îòíîñèòåëüíîå êîëè÷åñòâî ìîíîöèòîâ, ñèí-

òåçèðóþùèõ IL-12, è ïîâûøàë öèòîòîêñè÷åñêèé

ïîòåíöèàë NK-êëåòîê, óñèëèâàÿ èõ äåãðàíóëÿöèþ

(ýêñïðåññèþ ìåìáðàííîãî CD107à), âíóòðèêëå-

òî÷íûé ñèíòåç IFN-γ è óâåëè÷èâàÿ ýêñïðåññèþ

ìîëåêóë CD25, CD69, HLA-DR, CD11b è CD54

[31]. Â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî NK-êëåòêàì ïðèíàäëåæèò

âàæíåéøàÿ ðîëü â èììóíîëîãè÷åñêîì íàäçîðå, à

ÝÏÑ ìîðñêèõ áàêòåðèé P.nigrifaciens ÿâëÿþòñÿ èí-

äóêòîðàìè NK-êëåòî÷íîé àêòèâíîñòè, ïðåäñòàâ-

ëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì äàëüíåéøåå èññëåäîâàíèå

ýòèõ ãëèêîïîëèìåðîâ è ñîçäàíèå íà èõ îñíîâå

ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïðîòèâîâèðóñíûõ è ïðîòèâî-

îïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ. 

Ïðîòèâîîïóõîëåâûå ýôôåêòû ÝÏÑ. Îíêîëî-

ãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ ÿâëÿþòñÿ âòîðîé èç îñíîâ-

íûõ ïðè÷èí ñìåðòè âî âñå ìèðå. Åæåãîäíî áî-

ëåçíü óíîñèò ñâûøå 12 ìëí ÷åëîâåê. Çíà÷èòåëü-

íóþ ÷àñòü ýòîãî áðåìåíè (îêîëî 63%) íåñóò ñòðà-

íû ñ íèçêèì è ñðåäíèì óðîâíåì äîõîäà [16, 32].

Îæèäàåòñÿ, ÷òî â áëèæàéøèå 20 ëåò ÷èñëî íîâûõ

çàáîëåâøèõ âîçðàñò¸ò ïðèìåðíî íà 70%. Ïðèìå-

íÿåìûå â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðîòèâîîïóõîëåâûå

ïðåïàðàòû îòëè÷àþòñÿ îò äðóãèõ ëåêàðñòâ âûñî-

êîé àãðåññèâíîñòüþ è ñèëüíûì ìåñòíî-ðàçäðà-

æàþùèì äåéñòâèåì, â ñâÿçè ñ ÷åì âåä¸òñÿ ïîèñê

íîâûõ ýôôåêòèâíûõ ñîåäèíåíèé ñ ìèíèìàëüíûì

ïîáî÷íûì äåéñòâèåì.
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Â ïîñëåäíèå äåñÿòèëåòèÿ äîñòàòî÷íî èíòåí-

ñèâíî èññëåäóþòñÿ ïðîòèâîîïóõîëåâûå ñâîéñòâà

ÝÏÑ èç ìîðñêèõ áàêòåðèé êàê ñâîáîäíîæèâó-

ùèõ, òàê è àññîöèèðîâàííûõ ñ äðóãèìè ãèäðîáè-

îíòàìè. Ïîëó÷åííûå ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè ðå-

çóëüòàòû âñåëÿþò íàäåæäó íà òî, ÷òî ÝÏÑ ìîð-

ñêèõ áàêòåðèé ïîñëóæàò îñíîâîé äëÿ ñîçäàíèÿ

íîâûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ ñ ìèíèìàëüíû-

ìè ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè.

Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè íå ðàçðàáîòàíû ìåòî-

äû áëîêèðîâàíèÿ ïðîöåññà ìåòàñòàçèðîâàíèÿ.

Òàê, áûñòðûì ìåòàñòàçèðîâàíèåì îòëè÷àåòñÿ íå-

ìåëêîêëåòî÷íàÿ êàðöèíîìà ë¸ãêèõ [33]. Â ýòîì âî-

ïðîñå íåîáõîäèìû íîâûå òåðàïåâòè÷åñêèå ñòðàòå-

ãèè è íîâûå àãåíòû, êîòîðûå áû äåéñòâîâàëè íà

ïðîöåññ ïåðåìåùåíèÿ ðàêîâûõ êëåòîê èç ìåñòà îá-

ðàçîâàíèÿ îïóõîëè â äðóãèå ÷àñòè îðãàíèçìà. Â

ñâÿçè ñ ýòèì ïðåäñòàâëÿåò èíòåðåñ ðàáîòà R. Cao et

al. [34]. Àâòîðû èñïîëüçîâàëè â ýêñïåðèìåíòàõ

ÝÏÑ11 èç ìîðñêîé áàêòåðèè Bacillus sp., èçîëèðî-

âàííîé èç ìîðñêèõ äîííûõ îòëîæåíèé, è êëåòî÷-

íóþ ëèíèþ À549 (êëåòêè êàðöèíîìû ë¸ãêîãî).

Àíîèêèñ — àïîïòîç, îáóñëîâëåííûé íàðóøå-

íèåì ñâÿçè êëåòîê ñ ýêñòðàöåëëþëÿðíûì ìàòðèê-

ñîì, â ñâÿçè ñ ÷åì óñèëåíèå ýòîãî ïðîöåññà ìîæåò

áûòü íîâîé ïåðñïåêòèâíîé ñòðàòåãèåé áîðüáû ñ

ìåòàñòàçèðîâàíèåì [35]. ÝÏÑ11 èíäóöèðîâàë

àíîèêèñ ïóò¸ì ïîäàâëåíèÿ ýêñïðåññèè III-òóáó-

ëèíà è âëèÿë íà ïðîëèôåðàöèþ è àäãåçèþ êóëüòó-

ðû êëåòîê. Ïîëèñàõàðèä äîçîçàâèñèìî ðàçðóøàë

íèòåâèäíûå ñòðóêòóðû (ôèëîïîäèè) îïóõîëåâûõ

êëåòîê. Ôèëîïîäèè — äëèííûå òîíêèå âûñòóïû,

ïîìîãàþùèå çäîðîâûì êëåòêàì ïåðåìåùàòüñÿ

âíóòðè òêàíè. Â ðàêîâûõ êëåòêàõ ýòè îðãàíåëëû

ïîÿâëÿþòñÿ â èçáûòêå, îáåñïå÷èâàÿ èõ àäãåçèþ,

ìèãðàöèþ è èíâàçèþ [36, 37]. ×èñëî ôèëîïîäèé

îïðåäåëÿåò èíâàçèâíîñòü îïóõîëåâûõ êëåòîê [38].

ÝÏÑ11 èíãèáèðîâàë ìèãðàöèþ îïóõîëåâûõ êëå-

òîê, ðàçðóøàÿ ôèëîïîäèè. Äðóãèì ìåõàíèçìîì

ïðîòèâîîïóõîëåâîãî äåéñòâèÿ ïîëèñàõàðèäà áû-

ëî èíãèáèðîâàíèå III-òóáóëèíà, ýêñïðåññèÿ êî-

òîðîãî ñâÿçàíà ñ ðàçâèòèåì àãðåññèâíîãî êëåòî÷-

íîãî ôåíîòèïà, óñòîé÷èâîãî ê àíîèêèñó è îêñè-

äàòèâíîìó ñòðåññó. Ýòîò æå ïîëèñàõàðèä ýôôåê-

òèâíî èíãèáèðîâàë ïðîöåññ ìåòàñòàçèðîâàíèÿ

êëåòîê îñòåîñàðêîìû â ë¸ãêèå [34]. Æèçíåñïî-

ñîáíîñòü îïóõîëåâûõ êëåòîê ïîñëå èíêóáàöèè ñ

ÝÏÑ11 ñîñòàâèëà 55% ïðè äîçå 100 ìêã/ìë, 72%

— ïðè 50 ìêã/ìë, 79% — ïðè 25 ìêã/ìë è 82% —

ïðè 12,5 ìêã/ìë. Àâòîðû óñòàíîâèëè, ÷òî äëÿ ïðî-

ÿâëåíèÿ ïðîòèâîîïóõîëåâîãî äåéñòâèÿ â îñíîâ-

íîé öåïè ãëþêàíà íåîáõîäèìû β-(1�3) ñâÿçè è

äîïîëíèòåëüíûå β-(1�6) òî÷êè âåòâëåíèÿ. Òàêèì

îáðàçîì, ÝÏÑ 11 ÿâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì êàí-

äèäàòîì äëÿ ðàçðàáîòêè ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ëå-

êàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ.

Íà ìîäåëè îïóõîëåâûõ êëåòîê MCF-7 (àäåíî-

êàðöèíîìà ìîëî÷íîé æåëåçû ÷åëîâåêà) áûëà èñ-

ñëåäîâàíà ýôôåêòèâíîñòü ÝÏÑ èç Bacillus mari-
nus, âûäåëåííîé èç ìîðñêèõ äîííûõ îòëîæåíèé

[16]. Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà îñíîâíîé ôðàêöèè ïî-

ëèñàõàðèäà ñîñòàâëÿëà 500 KDa, ìîíîñàõàðèäíûé

ñîñòàâ ñîåäèíåíèÿ áûë ïðåäñòàâëåí ãëþêîçîé è

ãëþêóðîíîâîé êèñëîòîé â ìîëÿðíîì ñîîòíîøå-

íèè 3:1, ñîîòâåòñòâåííî, ñîåäèíåííûõ β-(1�4)

ñâÿçÿìè. Õèìè÷åñêàÿ ñòðóêòóðà ïîëèñàõàðèäà

âûãëÿäåëà ñëåäóþùèì îáðàçîì: [Glc-β-(1�4)-

Glc-β-(1�4)-Glc-β-(1�4)-GlcA]n.

Äðóãèå àâòîðû ñâÿçûâàþò ïðîòèâîîïóõîëåâîå

äåéñòâèå ìîðñêèõ ÝÏÑ ñ èõ ìîùíûì àíòèîêñè-

äàíòíûì è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì ïîòåíöèà-

ëîì [39]. Àâòîðû èññëåäîâàëè ïðîòèâîîïóõîëåâîå

äåéñòâèå ïîëèñàõàðèäà èç Bacillus amyloliquefa-
ciens 3MS2017, âûäåëåííîé èç ìîðñêèõ äîííûõ

îòëîæåíèé. Êèñëûé ÝÏÑ ñîäåðæàë 12,3% óðîíî-

âûõ êèñëîò. Ìîëåêóëÿðíîå ñîîòíîøåíèå ãëþêî-

çû, ãàëàêòîçû è ãëþêóðîíîâîé êèñëîòû ñîñòàâëÿ-

ëî 1,6:1,0:0,9, ñîîòâåòñòâåííî. Â êà÷åñòâå ìîäåëè

áûëè èñïîëüçîâàíû êëåòî÷íûå êóëüòóðû MCF7

(àäåíîêàðöèíîìà ìîëî÷íîé æåëåçû ÷åëîâåêà),

PC3 (ðàê ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû ÷åëîâåêà), à òàê-

æå àñöèòíîé êàðöèíîìû Ýðëèõà (EAC). ÝÏÑ

îêàçàë ñèëüíîå èçáèðàòåëüíîå èíãèáèðóþùåå

äåéñòâèå íà êëåòêè ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû (65,2%

ïîãèáøèõ êëåòîê ïðè IC50=70 ìêã/ìë è

IC90=127,4 ìêã/ìë). Ìîùíûé ýôôåêò îòìå÷åí íà

êëåòêàõ EAC. Â äàííîì ñëó÷àå âîçäåéñòâèå ÝÏÑ

ïðèâåëî ê ãèáåëè 81,77±0,75% êëåòîê ïðè

2,80±0,95% â êîíòðîëå. Àâòîðû ñâÿçûâàþò çíà÷è-

òåëüíûé ïðîòèâîîïóõîëåâûé ýôôåêò, âî-ïåðâûõ,

ñ ìîùíûì àíòèîêñèäàíòíûì äåéñòâèåì ÝÏÑ è,

âî-âòîðûõ, ñ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì äåéñòâèåì

(èíãèáèðîâàíèå ýêñïðåññèè NO2 è COX2, â ìåíü-

øåé ñòåïåíè — COX-1).

Îñòåîñàðêîìà — çëîêà÷åñòâåííàÿ îïóõîëü êî-

ñòåé ñîïðîâîæäàåòñÿ ÷àñòûì ìåòàñòàçèðîâàíèåì

â ë¸ãêèå. D. Heymann et al. [40] ïðîâåëè èññëåäî-

âàíèå ïðîòèâîîïóõîëåâîãî ýôôåêòà ïî îòíîøå-

íèþ ê îñòåîñàðêîìå òð¸õ âûñîêîñóëüôàòèðîâàí-

íûõ ïðîèçâîäíûõ ÝÏÑ ñ ðàçëè÷íîé ìîëåêóëÿð-

íîé ìàññîé (4,8 è 15 kDa). Èñõîäíûé ïîëèñàõà-

ðèä GY785EPS áûë ïîëó÷åí èç ãëóáîêîâîäíîé ãè-

äðîòåðìàëüíîé áàêòåðèè Alteromonas infernus [41,

42]. Ñîäåðæàíèå ñåðû â ïðîèçâîäíûõ èñõîäíîãî

ïîëèñàõàðèäà ñîñòàâëÿëî ñâûøå 10%. Íà êëåòî÷-

íûõ ëèíèÿõ îñòåîñàðêîìû áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî

òîëüêî ïðîèçâîäíîå EPS15kDa èíãèáèðîâàëî èí-

âàçèâíîñòü êëåòîê îñòåîñàðêîìû, íî íå îêàçûâà-

ëî âëèÿíèÿ íà êëåòî÷íûé öèêë. Ýòî æå ïðîèçâîä-

íîå áûëî ìîùíûì èíãèáèòîðîì ìèãðàöèè êëå-

òîê îñòåîñàðêîìû, íåçíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàëî

óðîâåíü ÌÌÐ-9 è áîëåå âûñîêî — òêàíåâîé èí-

ãèáèòîð ÒMP-1. Â ýêñïåðèìåíòàõ in vivo ñîåäèíå-

íèå çíà÷èìî èíãèáèðîâàëî îáðàçîâàíèå ìåòàñòà-

çîâ â ë¸ãêèõ ìûøåé. Ïðè ðåòðîîðáèòàëüíîé èíú-

åêöèè ìûøàì êëåòîê ìûøèíîé îñòåîñàðêîìû,
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îáðàáîòàííûõ EPS15kDa, ó æèâîòíûõ ñíèæàëîñü

êîëè÷åñòâî ìåòàñòàçîâ è áûëî íà 40% ìåíüøå,

÷åì ó ìûøåé, êîòîðûì ââîäèëè íåîáðàáîòàííûå

ïîëèñàõàðèäîì êëåòêè îïóõîëè èëè îáðàáîòàí-

íûå ãåïàðèíîì êëåòêè. Âûæèâàåìîñòü æèâîòíûõ,

ïîëó÷èâøèõ îáðàáîòàííûå ïîëèñàõàðèäîì êëåò-

êè, ñîñòàâèëà 70%, â òî âðåìÿ, êàê â êîíòðîëüíîé

ãðóïïå âûæèëî òîëüêî 14% æèâîòíûõ (ñðîê íà-

áëþäåíèÿ ñîñòàâèë 69 äíåé).

C. Ruiz-Ruiz et al. [43] ïîëó÷èëè ÝÏÑ èç ãàëî-

ôèëüíîé áàêòåðèè Halomonas stenophila (øòàìì

Â100). Àâòîðû ïîçèöèîíèðóþò ýòî ñîåäèíåíèå â

êà÷åñòâå ïîëèñàõàðèäà, îêàçûâàþùåãî ñèëüíîå

èçáèðàòåëüíîå ïðîàïîïòîòè÷åñêîå äåéñòâèå íà Ò-

êëåòêè ëèíèè ëèìôîáëàñòíîé ëåéêåìèè. Íîð-

ìàëüíûå Ò-êëåòêè áûëè ðåçèñòåíòíû ê äåéñòâèþ

ïîëèñàõàðèäà. Êëåòêè, âûäåëåííûå èç êðîâè ïà-

öèåíòà ñ ëåéêåìèåé, áûëè ÷óâñòâèòåëüíû ê èíäó-

öèðîâàííîìó ïîëèñàõàðèäîì EPSB100 àïîïòîçó.

Â ñâÿçè ñ ïîëó÷åíèåì òàêèõ ðåçóëüòàòîâ àâòîðû

ïðåäëàãàþò ïðîâåñòè ñêðèíèíã ñðåäè ÝÏÑ ãàëî-

ôèëüíûõ áàêòåðèé äëÿ âûÿâëåíèÿ íàèáîëåå ñèëü-

íûõ èíäóêòîðîâ àïîïòîçà ëåéêåìè÷åñêèõ êëåòîê.

Íàèáîëåå ðàñïðîñòðàí¸ííîé ïåðâè÷íîé çëîêà-

÷åñòâåííîé îïóõîëüþ ïå÷åíè ÿâëÿåòñÿ ãåïàòîöåë-

ëþëÿðíàÿ êàðöèíîìà. S. M. Abdelnasser et al. [44]

ïîëó÷èëè íîâûé íèçêîìîëåêóëÿðíûé EPS-6 èç

Bacillus megaterium (äîííûå îòëîæåíèÿ â Ñðåäèçåì-

íîì ìîðå), âûñîêîòîêñè÷íûé (IC50=218 ìêã/ìë)

äëÿ êëåòîê ãåïàòîöåëëþëÿðíîé êàðöèíîìû Hep-2.

Òàêóþ âûñîêóþ òîêñè÷íîñòü àâòîðû îáúÿñíÿþò

íàëè÷èåì â ñòðóêòóðå ïîëèñàõàðèäà ñóëüôàòîâ è

óðîíîâûõ êèñëîò. 

Ïðèâåä¸ííûå ìàòåðèàëû ñâèäåòåëüñòâóþò î

çíà÷èòåëüíîì ïðîòèâîîïóõîëåâîì ïîòåíöèàëå

ýêçîïîëèñàõàðèäîâ ìîðñêèõ áàêòåðèé.

Ïðîòèâîâèðóñíîå äåéñòâèå ÝÏÑ èç ìîðñêèõ
áàêòåðèé. Íåâûñîêàÿ ýôôåêòèâíîñòü òðàäèöè-

îííûõ ìåòîäîâ òåðàïèè âèðóñíûõ èíôåêöèé

äèêòóåò íåîáõîäèìîñòü ïîèñêà íîâûõ ïðåïàðà-

òîâ, íå òîëüêî ñïîñîáñòâóþùèõ ðåãóëÿöèè

ôóíêöèé èììóííîé ñèñòåìû, íî è èçáèðàòåëüíî

âîçäåéñòâóþùèõ íà ïðîöåññû ðåïëèêàöèè âèðó-

ñà. Â ñâÿçè ñ ýòèì â ðàçíûõ ñòðàíàõ ïðîâîäÿòñÿ

èññëåäîâàíèÿ ïðîòèâîâèðóñíûõ ñâîéñòâ ïðè-

ðîäíûõ ïîëèñàõàðèäîâ, â òîì ÷èñëå è ÝÏÑ ìîð-

ñêèõ áàêòåðèé [45, 46].

Ìîðñêèå ÝÏÑ ìîãóò ëèáî èíãèáèðîâàòü ðåï-

ëèêàöèþ âèðóñà âîçäåéñòâèåì íà åãî æèçíåííûé

öèêë íà ðàçíûõ ýòàïàõ, ëèáî óñèëèâàòü àíòèâè-

ðóñíûé èììóííûé îòâåò õîçÿèíà äëÿ óñêîðåíèÿ

ïðîöåññà ýëèìèíàöèè âîçáóäèòåëÿ. Áîëüøèå íà-

äåæäû â ýòîì ïëàíå âîçëàãàþò íà ÝÏÑ, ïîëó÷åí-

íûå èç áàêòåðèé ýêñòðåìîôèëîâ, ïîñêîëüêó îíè

ñïîñîáíû ïðîèçâîäèòü íîâûå íåèçâåñòíûå ìåòà-

áîëèòû, êîòîðûå, êàê ïîëàãàþò, ìîãóò èìåòü óíè-

êàëüíûå õàðàêòåðèñòèêè (íåîáû÷íûé õèìè÷åñ-

êèé ñîñòàâ, ôèçèêî-õèìè÷åñêèå ñâîéñòâà, ñòðóê-

òóðó), èíîé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ, ÷åì ñóùåñòâóþ-

ùèå ïðîòèâîâèðóñíûå ïðåïàðàòû.

Â êà÷åñòâå ìîäåëåé äëÿ èçó÷åíèÿ ïðîòèâîâè-

ðóñíûõ ñâîéñòâ ÝÏÑ ÷àñòî èñïîëüçóþò âèðóñû

ñåìåéñòâà Herpesviridae (HSV), èìåþùèå âûñî-

êóþ ñîöèàëüíóþ çíà÷èìîñòü, ÷òî îïðåäåëÿåòñÿ íå

òîëüêî øèðîêèì ðàñïðîñòðàíåíèåì ãåðïåñâèðóñ-

íîé èíôåêöèè è óðîâíåì ëåòàëüíîñòè, íî è îñî-

áåííîñòÿìè ïàòîãåíåçà è ðàçíîîáðàçèåì êëèíè-

÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé. Ãåðïåñâèðóñû èçáåãàþò âîç-

äåéñòâèÿ èììóííîé çàùèòû îðãàíèçìà. Ïîýòîìó

ïóòè ïîèñêà íîâûõ ïðîòèâîâèðóñíûõ ïðåïàðàòîâ

ñâÿçàíû íå òîëüêî ñ ðàçðàáîòêîé ýôôåêòèâíûõ

õèìè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé, íî è ñ îïðåäåëåíèåì

èììóíîëîãè÷åñêèõ ìèøåíåé äëÿ ñòèìóëÿöèè

êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà.

Òàêèå ïðèðîäíûå ÝÏÑ (A1 è A2) è èõ ïðîèç-

âîäíûå áûëè ïîëó÷åíû M. Matsudà et al. [47] èç

ìîðñêèõ áàêòåðèé Pseudomonas sp. WAK-1, âûäå-

ëåííûõ èç áóðîé âîäîðîñëè Undaria pinnatifida.
Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà À1 è À2 ñîñòàâëÿëà 26 è 100

kDa, ñîîòâåòñòâåííî. Â ñîñòàâ ïðîèçâîäíûõ À1 è

À2 — À1S è À2S — âõîäèëè êîìïîíåíòû GalNAc :

GlcUA : ïèðóâàò: ñóëüôàò â ìîëÿðíîì ñîîòíîøå-

íèè 3:1:0,5:7 è ãàëàêòîçà:ãëþêîçà:ñóëüôàò â ìî-

ëÿðíîì ñîîòíîøåíèè 2:1:10, ñîîòâåòñòâåííî.

ÝÏÑ À1 è À2 íå îáëàäàëè ïðîòèâîâèðóñíîé àê-

òèâíîñòüþ ïî îòíîøåíèþ ê ÂÈ×-1. ÝÏÑ À2 çà-

ùèùàë êëåòêè îò HSV-2. Êðîìå òîãî, îáà ïðîèç-

âîäíûõ îáëàäàëè àêòèâíîñòüþ ïî îòíîøåíèþ ê

âèðóñó ãðèïïà, ñðàâíèìîé ñ òàêîâîé ðèáàâèðèíà.

Íåñêîëüêî ïîçæå A. Arena et al [45] âûäåëèëè

ÝÏÑ èç áàêòåðèé Bacillus lichineformis, ïîëó÷åí-

íûõ èç âîäû ãîðÿ÷åãî ìîðñêîãî èñòî÷íèêà. Äî-

áàâëåíèå ê ìîíîíóêëåàðíûì êëåòêàì ïåðèôåðè-

÷åñêîé êðîâè ÷åëîâåêà ýòîãî ÝÏÑ (õàðàêòåðèñòè-

êà êîòîðîãî ïðåäñòàâëåíà â ðàáîòå B. Nicolaus et

al. [48]) ïðèâîäèëî ê ñíèæåíèþ ðåïëèêàöèè âè-

ðóñà HSV-2 â êëåòêàõ. Òàê, â ïðèñóòñòâèè ÝÏÑ â

äîçàõ 300, 200 è 100 ìêã/ìë îòìå÷åíî 3�104

PFU/ml (áëÿøêîîáðàçóþùèå åäèíèöû/ìë),

8�104 PFU/ ml è 1,7�105 PFU/ ml, ñîîòâåòñòâåííî.

Â íåîáðàáîòàííûõ êëåòêàõ ýòîò ïîêàçàòåëü ñîñòà-

âèë 2�105 PFU/ ml. Â îáðàáîòàííûõ ÝÏÑ êëåòêàõ

îòìå÷åí âûñîêèé óðîâåíü ïðîäóêöèè öèòîêèíîâ:

IFNγ, IL-12, IFNα, TNFα, IL-18, IL-4.

Ñ. Gugliandolo et al. [46] áûëî èññëåäîâàíî

ïðîòèâîâèðóñíîå äåéñòâèå ÝÏÑ, ïîëó÷åííûõ èç

B.lichiniformis (øòàìì Å-14) è Geobacillus thermod-
enitrificans B3-72 è B3-15. Âòîðîé øòàìì áûë áî-

ëåå òåðìîôèëüíûì, îïòèìóì ðîñòà — 65°Ñ. ÝÏÑ

ïðåïÿòñòâîâàëè ðåïëèêàöèè HSV-2 â ìîíîíóêëå-

àðíûõ êëåòêàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ÷åëîâåêà,

íî íå â ëèíèè êëåòîê WISH (Wistar Institute Susan

Hayflic), ÷òî óêàçûâàåò íà òî, ÷òî â ìåõàíèçìàõ

ïðîòèâîâèðóñíîé àêòèâíîñòè ó÷àñòâóåò êëåòî÷-

íûé èììóíèòåò. Âñå ÝÏÑ èíäóöèðîâàëè âûñîêèé

óðîâåíü ïðîäóêöèè êëåòêàìè ïåðèôåðè÷åñêîé
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êðîâè ÷åëîâåêà öèòîêèíîâ Th1-òèïà, òîãäà êàê

ïðîäóêöèÿ öèòîêèíîâ Th2-òèïà íå óâåëè÷èâà-

ëàñü. Ýòè ÝÏÑ ñïîñîáíû ñòèìóëèðîâàòü èììóí-

íûé îòâåò è òåì ñàìûì óñèëèâàòü ïðîòèâîâèðóñ-

íóþ èììóííóþ çàùèòó, äåéñòâóÿ êàê èììóíîìî-

äóëÿòîðû. Â ñâÿçè ñ ýòèì àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî â

áóäóùåì ýòè ÝÏÑ ìîæíî áóäåò ïðèìåíÿòü ïðè

âèðóñíîé èíôåêöèè ó èììóíîêîìïðîìåòèðîâàí-

íûõ ëèö. Ïðèâåä¸ííûå ïðèìåðû ñâèäåòåëüñòâó-

þò î òîì, ÷òî ÝÏÑ èç ìîðñêèõ áàêòåðèé ñïîñîá-

íû èíãèáèðîâàòü ðåïëèêàöèþ HSV-2 ïóò¸ì óâå-

ëè÷åíèÿ ýêñïðåññèè ñïåöèôè÷åñêèõ ïðîòèâîâîñ-

ïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ, à òàêæå ïîëÿðèçàöèè

èììóííîãî îòâåòà â íàïðàâëåíèè Th1. Ïåðåêëþ-

÷åíèå íà ïðîäóêöèþ öèòîêèíîâ Th1 òèïà ïðåä-

ñòàâëÿåò íîâûé òåðàïåâòè÷åñêèé ïîäõîä ê óñèëå-

íèþ èììóííîãî íàäçîðà. 

Îáíàðóæåíû ÝÏÑ, îêàçûâàþùèå çàùèòíûé

ýôôåêò íà êëåòêè ïî îòíîøåíèþ ê âèðóñó ãðèïïà

[16]. Àâòîðû ïîëó÷èëè ÝÏÑ èç Bacillus marinus.
Îñíîâíàÿ öåïü ïîëèñàõàðèäà áûëà ïîñòðîåíà èç

îñòàòêîâ (1�4)-ñâÿçàííîé ãëþêîçû è ãëþêóðîíî-

âîé êèñëîòû. Îí îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ ê óäàëå-

íèþ ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è ïðîòèâîîïóõîëåâîé

àêòèâíîñòüþ. Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà îñíîâíîé

ôðàêöèè ÝÏÑ ñîñòàâëÿëà 500 kDa, ôðàêöèÿ ñî-

äåðæàëà ñóëüôàòíûå ãðóïïû (20,2%) è ñîñòîÿëà

èç îñòàòêîâ ãëþêîçû è ãëþêóðîíîâîé êèñëîòû â

ìîëÿðíîì ñîîòíîøåíèè 3:1, ñîîòâåòñòâåííî. 

Íà ýïèòåëèîïîäîáíîé êëåòî÷íîé ëèíèè ïî÷-

êè ñîáàêè áûëî èññëåäîâàíî ïðîòèâîâèðóñíîå

äåéñòâèå êàê íàòèâíîãî ÝÏÑ, òàê è îñíîâíîé

ôðàêöèè ïî îòíîøåíèþ ê âèðóñó ãðèïïà H1N1. Â

ðåçóëüòàòå èññëåäîâàíèÿ öèòîòîêñè÷íîñòè îáðàç-

öîâ áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî íàòèâíûé ÝÏÑ ìîæíî

èñïîëüçîâàòü â êà÷åñòâå àíòèâèðóñíîãî ñðåäñòâà

áåç î÷èñòêè. Èíãèáèðóþùèé ýôôåêò îáðàçöîâ ïî

îòíîøåíèþ ê âèðóñó ãðèïïà H1N1 â êîíöåíòðà-

öèÿõ 10, 20 è 40 ìêã/ìë èññëåäîâàëè ìåòîäîì èí-

ãèáèðîâàíèÿ áëÿøêîîáðàçóþùåé àêòèâíîñòè.

Èíãèáèðóþùèé ýôôåêò íàòèâíîãî ÝÏÑ ïðè óêà-

çàííûõ êîíöåíòðàöèÿõ ñîñòàâèë 7, 16,6 è 32%, ñî-

îòâåòñòâåííî. Èíãèáèðóþùèé ýôôåêò îñíîâíîé

ôðàêöèè ñîñòàâèë 6, 15 è 31,4%. Ýòîò ðåçóëüòàò

(íåñêîëüêî áîëåå âûñîêèé ýôôåêò íàòèâíîãî

ÝÏÑ) ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè äðóãèõ àâòîðîâ, ïî-

êàçàâøèõ âûñîêóþ ïðîòèâîâèðóñíóþ àêòèâíîñòü

è íèçêóþ òîêñè÷íîñòü äëÿ êëåòîê ñóëüôàòèðîâàí-

íûõ ïîëèñàõàðèäîâ èç äðóãèõ èñòî÷íèêîâ.

Ïðîòèâîâèðóñíàÿ àêòèâíîñòü ñîåäèíåíèé çà-

âèñèò êàê îò ñòåïåíè ñóëüôàòèðîâàíèÿ, òàê è îò

ìîëåêóëÿðíîé ìàññû. Ïðè ýòîì ïîëèñàõàðèäû,

ñîäåðæàùèå áîëüøîå êîëè÷åñòâî îñòàòêîâ óðîíî-

âîé êèñëîòû, ïðîÿâëÿþò íèçêóþ ïðîòèâîâèðóñ-

íóþ àêòèâíîñòü. Äëÿ ïðîòèâîâèðóñíîé àêòèâíîñ-

òè âàæíî òàêæå îïðåäåë¸ííîå ïîëîæåíèå ñóëü-

ôàòíûõ ãðóïï [49]. Èçâåñòíî, ÷òî ñóëüôàòèðîâàí-

íûå ýêçîïîëèñàõàðèäû ïðåïÿòñòâóþò ïðîíèêíî-

âåíèþ âèðóñîâ â êëåòêó-õîçÿèíà è èíãèáèðóþò

ðåòðîâèðóñíûå îáðàòíûå òðàíñêðèïòàçû [47, 50].

Àíòèáàêòåðèàëüíîå è èíãèáèðóþùåå äåéñòâèå íà
ôîðìèðîâàíèå áèîïë¸íîê. Èçâåñòíî àíòèìèêðîá-

íîå äåéñòâèå ïîëèñàõàðèäîâ, ïîëó÷åííûõ èç ãèä-

ðîáèîíòîâ (âîäîðîñëåé, áåñïîçâîíî÷íûõ) [51]. Â

ïîñëåäíèå ãîäû ïîëîæèòåëüíóþ îöåíêó àíòèáàê-

òåðèàëüíîãî äåéñòâèÿ ïîëó÷àþò ýêçîïîëèñàõàðè-

äû ìîðñêèõ áàêòåðèé. Òàê, A. K. El Essawy et al.

[51, 52] èññëåäîâàëè àíòèìèêðîáíîå äåéñòâèå

ÝÏÑ, ïîëó÷åííîãî èç ìîðñêîãî ìèêðîîðãàíèçìà

Klebsiella sp., èçîëèðîâàííîãî èç ìîðñêèõ äîííûõ

îòëîæåíèé. Ìîíîñàõàðèäíûé ñîñòàâ ýòîãî ÝÏÑ

áûë ïðåäñòàâëåí ãàëàêòîçîé (16%), ôðóêòîçîé

(20%), ãëþêîçîé (32%), ôóêîçîé (22%) è óðîíîâîé

êèñëîòîé (10%). Ïðè èññëåäîâàíèè àíòèáàêòåðè-

àëüíîé è àíòèôóíãàëüíîé àêòèâíîñòè íàòèâíîãî

è ìîäèôèöèðîâàííîãî (ñóëüôàòèðîâàííîãî) ÝÏÑ

ïî îòíîøåíèþ ê òåñò-áàêòåðèÿì (Escherichia coli è
Staphylocoñcus aureus) è ãðèáó (Candida albicans) óñ-

òàíîâëåíî, ÷òî îáà ÝÏÑ ïîäàâëÿëè ðîñò E.coli è

S.aureus, íî íå èíãèáèðîâàëè ðîñò C.albicans. Íàè-

áîëüøèé ðàçìåð çîíû èíãèáèðîâàíèÿ ðîñòà E.coli
(22 ìì) è S.aureus (30 ìì) äàâàë íàòèâíûé ÝÏÑ.

Ñóëüôàòèðîâàííûé ÝÏÑ îáóñëîâëèâàë îáðàçîâà-

íèå çîíû èíãèáèðîâàíèÿ E.coli — 20 ìì è S.aureus
— 22 ìì. Ìèíèìàëüíàÿ èíãèáèðóþùàÿ êîíöåíò-

ðàöèÿ íàòèâíîãî è ñóëüôàòèðîâàííîãî ïîëèñàõà-

ðèäîâ, îáåñïå÷èâàþùàÿ íàèáîëüøóþ çîíó èíãè-

áèðîâàíèÿ ðîñòà îáîèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ, ñîñòàâ-

ëÿëà 15 ìã/äë. Àâòîðû âûñîêî îöåíèâàþò ÝÏÑ èç

Klebsiella sp. êàê ñèëüíîå àíòèáàêòåðèàëüíîå ñðåä-

ñòâî ïðîòèâ ãðàìïîëîæèòåëüíûõ è ãðàìîòðèöà-

òåëüíûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî áîëåå 65%

âñåõ èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé îáóñëîâëåíû

ìèêðîîðãàíèçìàìè, ñóùåñòâóþùèìè â âèäå

áèîïë¸íîê [54, 55]. Ýòî — èíôåêöèè ñåðäå÷íûõ

êëàïàíîâ, ðàíåâûõ ïîâåðõíîñòåé, êèøå÷íûå èí-

ôåêöèè, ãèíãèâèòû, ñòîìàòèòû, îáðàçîâàíèå çóá-

íîãî êàìíÿ, áàêòåðèàëüíûå è ãðèáêîâûå îòèòû, è

ïð. Â ñâÿçè ñ âûñîêîé àãðåññèâíîñòüþ ïàòîãåí-

íûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîììåíñà-

ëàìè ïðîèñõîäèò ïðåèìóùåñòâåííîå çàñåëåíèå

èìè ëþáûõ èíîðîäíûõ òåë, ââîäèìûõ â îðãàíèçì

÷åëîâåêà. Áèîïë¸íêè îáðàçóþòñÿ íà ïîñòîÿííûõ

êàòåòåðàõ, êîíòàêòíûõ ëèíçàõ, ýíäîïðîòåçàõ, ýí-

äîñêîïàõ è ïð. [54]. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé,

îïóáëèêîâàííûå â ïîñëåäíèå ãîäû, ñâèäåòåëüñò-

âóþò î òîì, ÷òî ó÷¸íûå òîëüêî ïðèáëèçèëèñü ê

ïîíèìàíèþ ôóíäàìåíòàëüíûõ ïðèíöèïîâ ôåíî-

ìåíà ïë¸íêîîáðàçîâàíèÿ. Ìèêðîáèîëîãèÿ â ýòîì

âîïðîñå íàõîäèòñÿ ïîêà íà ýòàïå ýìïèðè÷åñêîãî

íàêîïëåíèÿ çíàíèé. Èçâåñòíî, ÷òî ìèêðîîðãà-

íèçìû â ñîñòàâå áèîïë¸íêè ïî ñðàâíåíèþ ñ

ïëàíêòîííûìè ôîðìàìè îòðèöàòåëüíî âëèÿþò

íà òå÷åíèå õðîíè÷åñêèõ âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëå-

âàíèé, ïîñêîëüêó îíè îáëàäàþò âûñîêèì óðîâ-
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íåì òîëåðàíòíîñòè ê àíòèòåëàì, àíòèáèîòèêàì,

êñåíîáèîòèêàì, àíòèñåïòèêàì, äåçèíôåêòàíòàì

è ôàãîöèòàì [56]. Âñ¸ ýòî äèêòóåò íåîáõîäèìîñòü

ïîèñêà è ðàçðàáîòêè íîâûõ ýôôåêòèâíûõ ñðåäñòâ

è ñïîñîáîâ âîçäåéñòâèÿ íà áèîïë¸íêè.

Èçâåñòíî, ÷òî äîëÿ ÝÏÑ â áèîïë¸íêå ìîæåò

ñîñòàâëÿòü ïðèìåðíî 50—90% îò îáùåãî êîëè÷å-

ñòâà îðãàíè÷åñêîãî âåùåñòâà [57]. Ñîñòàâ è êîëè-

÷åñòâî ÝÏÑ çàâèñèò îò òèïà ìèêðîîðãàíèçìà,

âîçðàñòà áèîïë¸íîê è óñëîâèé îêðóæàþùåé ñðå-

äû, â êîòîðûõ ñóùåñòâóåò áèîïë¸íêà (óðîâåíü

êèñëîðîäà è àçîòà, âëàæíîñòü îêðóæàþùåé ñðå-

äû, ñâîéñòâà ïîâåðõíîñòè è àäãåçèîííûå ñâîéñò-

âà áàêòåðèé) [58].

P. Jiang et al. [58] ïîêàçàëè, ÷òî ÝÏÑ À101, ïî-

ëó÷åííûé èç ñóïåðíàòàíòà ìîðñêîé áàêòåðèè

Vibrio sp. QY101, ïðîäóöèðóþùåé àëüãèíàò-ëèà-

çó, âûäåëåííîé èç ðàñïàäàþùåãîñÿ òàëëîìà áó-

ðîé âîäîðîñëè Laminaria, íå òîëüêî ïðåïÿòñòâóåò

îáðàçîâàíèþ áèîïë¸íêè ìíîãèõ ãðàìïîëîæè-

òåëüíûõ è ãðàìîòðèöàòåëüíûõ ìèêðîîðãàíèç-

ìîâ, íî è ðàçðóøàåò áèîïë¸íêè íåêîòîðûõ áàê-

òåðèé. Àâòîðû ïîçèöèîíèðîâàëè ýòî ñîåäèíåíèå

êàê ïåðâûé ÝÏÑ äâîéíîãî äåéñòâèÿ. Áûëî ïîêà-

çàíî, ÷òî ÝÏÑ À101 èíãèáèðîâàë îáðàçîâàíèå

áèîïë¸íêè Pseudomonas aeruginosa. Àâòîðû ïðåä-

ïîëîæèëè, ÷òî ïðè÷èíîé ýòîãî ÿâëÿåòñÿ àëüãè-

íàò-ëèàçà, îäíàêî âñêîðå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî

î÷èùåííûé ôåðìåíò èç ýòîãî ÝÏÑ òàêèìè ñâîé-

ñòâàìè íå îáëàäàë. Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ

ïîçâîëèëè àâòîðàì ïðåäïîëîæèòü, ÷òî êîìïî-

íåíò, èíãèáèðóþùèé îáðàçîâàíèå áèîïë¸íêè,

ÿâëÿåòñÿ ïîëèñàõàðèäîì. Ïðàêòè÷åñêè âàæíûì

ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî ÝÏÑ À101 óñèëèâàë ñïîñîáíîñòü

àíòèáèîòèêîâ ðàçðóøàòü áèîïë¸íêó. Áûëî ïîêà-

çàíî, ÷òî èñïîëüçîâàíèå òîëüêî àìèêàöèíà íå

ðàçðóøàëî ïë¸íêó P.aeruginosa. Îäíàêî â ïðèñóò-

ñòâèè ÝÏÑ À101 (100 ìêã/ìë) ïðîèñõîäèëî å¸

ïîëíîå óíè÷òîæåíèå. Ýêçîïîëèñàõàðèä À101

òàêæå èíãèáèðîâàë àäãåçèþ áàêòåðèé ê ïîâåðõ-

íîñòè êëåòîê è ìåæêëåòî÷íóþ àäãåçèþ, ÷òî ÿâëÿ-

åòñÿ î÷åíü âàæíûì îáñòîÿòåëüñòâîì ïðè ôîðìè-

ðîâàíèè áèîïë¸íêè.

Â ñîñòàâå áèîïë¸íêè ÷àñòî áûâàåò íåñêîëüêî

ðàçíûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ, ïðè ýòîì íàáëþäàþòñÿ

ñêîïëåíèÿ áàêòåðèé ðàçíîé âåëè÷èíû. Îêàçà-

ëîñü, ÷òî â ïðèñóòñòâèè ÝÏÑ À101 àãðåãàòû

P.aeruginosa è S.aureus ðåçêî óìåíüøàþòñÿ â ðàç-

ìåðàõ. Àâòîðû ïîçèöèîíèðóþò ÝÏÑ À101 êàê

âîçìîæíûé ìîùíûé òåðàïåâòè÷åñêèé èíñòðó-

ìåíò â ëå÷åíèè èíôåêöèé, âûçâàííûõ ýòèìè ìè-

êðîîðãàíèçìàìè.

Òàêèì îáðàçîì, âîçäåéñòâèå ÝÏÑ, ïîëó÷åí-

íîãî èç Vibriî sp., ìîæåò áûòü íàïðàâëåíî íà áëî-

êèðîâàíèå ìåõàíèçìîâ àäãåçèè áàêòåðèé ê ïî-

âåðõíîñòè, ðàçðóøåíèå ïîëèìåðíîãî ìàòðèêñà,

íàðóøåíèå ñâÿçåé ìåæäó ìèêðîîðãàíèçìàìè è

êëåòêàìè. Ýôôåêòèâíûì îíî ìîæåò áûòü è â ñëó-

÷àå ñî÷åòàíèÿ åãî ñ áàêòåðèöèäíûìè àãåíòàìè, â

÷àñòíîñòè, ñ àíòèáèîòèêàìè.

Áëèçêèå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû F. Brian-

Jaisson et al. [59] ïðè èññëåäîâàíèè àíòè-

áèîïë¸íî÷íîãî äåéñòâèÿ òð¸õ ÝÏÑ (Sol-EPS, LB-

EPS, TB-EPS), âûäåëåííûõ èç ïëàíêòîííûõ ìèê-

ðîîðãàíèçìîâ è áèîïë¸íêè Pseudoalteromonas
ulvae TC14, ãðàìîòðèöàòåëüíîé ïèãìåíòèðîâàí-

íîé áàêòåðèè, âûäåëåííîé ñ ïîâåðõíîñòè áóðîé

âîäîðîñëè Ulva latuca. Èç ÝÏÑ áûëè âûäåëåíû

äâå ïîëèñàõàðèäíûå ôðàêöèè — êèñëàÿ è íåéò-

ðàëüíàÿ. Êèñëàÿ ôðàêöèÿ áûëà ïîëó÷åíà èç TB-

EPS, ïðî÷íî ñâÿçàííîãî ñ áàêòåðèàëüíîé êëåòêîé

(êàïñóëüíîå âåùåñòâî), è èíãèáèðîâàëà ñ äîçîçà-

âèñèìûì ýôôåêòîì îáðàçîâàíèå áèîïë¸íêè. Îñ-

íîâíûìè ñîñòàâëÿþùèìè ýòîé ôðàêöèè áûëè

äâà ãëþêàíîïîäîáíûõ ïîëèñàõàðèäà. Ðîëü EPS

ôðàêöèé â ïðèðîäå âîçìîæíî ñâÿçàíà ñ ôóíêöè-

åé àíòèîáðàñòàíèÿ.

Ñóïåðíàòàíòû êàæäîãî âèäà áàêòåðèé ñîäåð-

æàò ðàçíûå àíòèïë¸íî÷íûå ìîëåêóëû, ôóíêöèî-

íèðóþùèå âûáîðî÷íî â çàâèñèìîñòè îò âèäà ìè-

êðîîðãàíèçìà. Äîêàçàòåëüñòâîì ýòîãî ÿâëÿåòñÿ

ðàáîòà R. Papa et al. [60], â êîòîðîé àâòîðû èññëå-

äîâàëè àíòèáèîïë¸íî÷íûé ýôôåêò ñóïåðíàòàí-

òîâ áàêòåðèé, àäàïòèðîâàííûõ ê õîëîäó. Îäíîé

èç ñòðàòåãèé âûæèâàíèÿ ïîëÿðíûõ áàêòåðèé â

ýêñòðåìàëüíûõ óñëîâèÿõ àâòîðû ñ÷èòàþò ïðîèç-

âîäñòâî ìåòàáîëèòîâ ñ àíòèïë¸íî÷íûì äåéñòâè-

åì, ÷òî èñïîëüçóåòñÿ ìèêðîîðãàíèçìàìè êàê îðó-

æèå êîíêóðåíöèè ñ äðóãèìè ìèêðîîðãàíèçìàìè

çà èñòî÷íèêè ïèòàíèÿ â ýêñòðåìàëüíîé ñèòóàöèè.

Äåéñòâèå ïîëèñàõàðèäîâ îáóñëîâëåíî êîíêó-

ðåíòíûì èíãèáèðîâàíèåì ìóëüòèâàëåíòíûõ óãëå-

âîäíî-áåëêîâûõ âçàèìîäåéñòâèé [61]. Àíòèïë¸-

íî÷íûå ïîëèñàõàðèäû ìîãóò áëîêèðîâàòü ëåêòèíû

èëè ñàõàðñâÿçûâàþùèå áåëêè, íàõîäÿùèåñÿ íà ïî-

âåðõíîñòè áàêòåðèé, èëè áëîêèðîâàòü êîíöåâûå

àäãåçèíû ôèìáðèé è ïèëåé. Íåêîòîðûå èññëåäîâà-

íèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî ïîëèñàõàðèäû ìîãóò äåéñòâî-

âàòü êàê ñèãíàëüíûå ìîëåêóëû, êîòîðûå ìîäóëèðó-

þò ýêñïðåññèþ ãåíîâ áàêòåðèé-ðåöèïèåíòîâ [62].

Àíòèïë¸íî÷íûå ÝÏÑ ìîãóò òàêæå èçìåíÿòü ôèçè-

÷åñêèå ñâîéñòâà àáèîòè÷åñêèõ ïîâåðõíîñòåé [63].

Ïðåäâàðèòåëüíàÿ îáðàáîòêà òàêèõ ïîâåðõíîñòåé

ÝÏÑ ñíèæàåò ñïîñîáíîñòü E.coli, Staphylococcus
aureus, S.epidermidis, Enterococcus faecalis îáðàçîâû-

âàòü ïë¸íêè. Òàêæå àíòèïë¸íî÷íûå ÝÏÑ ìîãóò îá-

ëàäàòü ñïîñîáíîñòüþ âîçäåéñòâîâàòü íà ôèçè÷åñ-

êèå ñâîéñòâà ïîâåðõíîñòè áàêòåðèàëüíûõ êëåòîê.

Íàïðèìåð, ÝÏÑ èç Bacillus licheniformis ñíèæàë ãè-

äðîôîáíîñòü êëåòî÷íîé ïîâåðõíîñòè E.coli [64].

Ýòî ïðèâîäèëî ê ñíèæåíèþ óðîâíÿ àäãåçèè áàêòå-

ðèàëüíûõ êëåòîê è óìåíüøåíèþ àóòîàãðåãàöèè.

Ìû ïðèâåëè òîëüêî êðàòêèå ñâåäåíèÿ îá àí-

òèáèîïë¸íî÷íûõ ýôôåêòàõ ÝÏÑ ìîðñêèõ áàêòå-

ðèé â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî ýòîò âîïðîñ ïîëó÷èë îñâå-

ùåíèå â íàøåé áîëåå ðàííåé ðàáîòå [50].
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Âëèÿíèå ÝÏÑ íà ëèïèäíûé è óãëåâîäíûé îáìåí.
Âåäóùåå ìåñòî ñðåäè ïðè÷èí ðàçâèòèÿ ñåðäå÷íî-

ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé çàíèìàåò àòåðîñêëåðîç,

ñîïðîâîæäàþùèéñÿ, êàê ïðàâèëî, äèñëèïèäåìè-

åé. Îêîëî 30% ïàöèåíòîâ ñ äèñëèïèäåìèåé íå÷óâ-

ñòâèòåëüíû ê ñòàòèíàì, êîòîðûå íàèáîëåå ÷àñòî

ïðèìåíÿþòñÿ ïðè ýòîé áîëåçíè. Êðîìå òîãî, â îò-

äåëüíûõ ñëó÷àÿõ ñòàòèíû îêàçûâàþò íåæåëàòåëü-

íîå äåéñòâèå íà îðãàíèçì, à ðÿäó ïàöèåíòîâ îíè

ïðîòèâîïîêàçàíû. Ðÿä ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ âûçû-

âàþò è àíòèäèàáåòè÷åñêèå ïðåïàðàòû. Â ñâÿçè ñ

ýòèì îñòà¸òñÿ àêòóàëüíûì ïîèñê íîâûõ áåçâðåä-

íûõ è ýôôåêòèâíûõ ñðåäñòâ ãèïîëèïèäåìè÷åñêîé

è àíòèäèàáåòè÷åñêîé òåðàïèè [65].

Èçâåñòíî, ÷òî ïîëèñàõàðèäû èç ãèäðîáèîíòîâ

ìîãóò ðåãóëèðîâàòü ëèïèäíûé è óãëåâîäíûé îá-

ìåí [66]. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ ïîÿâèëèñü ðàáîòû, â

êîòîðûõ ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåí-

òàëüíûõ èññëåäîâàíèé àíòèäèñëèïèäåìè÷åñêîãî

è àíòèäèàáåòè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ÝÏÑ èç ìîðñêèõ

áàêòåðèé. Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî òàêèõ ðàáîò ïîêà

åùå íåìîãî, îíè ñâèäåòåëüñòâóþò î áîëüøîì òå-

ðàïåâòè÷åñêîì ïîòåíöèàëå ýòèõ ñîåäèíåíèé [67,

68]. Áîëüøîé èíòåðåñ â ýòîì ïëàíå ïðåäñòàâëÿåò

ðàáîòà M. A. M. Ghoneim et al. [68], êîòîðûå èñ-

ñëåäîâàëè äåéñòâèå ÝÏÑ èç ìèêðîîðãàíèçìà

Bacillus subtilis ïðè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ íàðóøå-

íèÿõ ó êðûñ ñ ýêñïåðèìåíòàëüíûì äèàáåòîì. Èç-

âåñòíî, ÷òî çíà÷èòåëüíóþ ðîëü â ïàòîãåíåçå ñà-

õàðíîãî äèàáåòà èãðàþò ìåòàáîëè÷åñêèå íàðóøå-

íèÿ è îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ. Ïîñêîëüêó ÝÏÑ èç

ìîðñêèõ áàêòåðèé îáëàäàþò ñèëüíûì àíòèîêñè-

äàíòíûì äåéñòâèåì, èõ ïðèìåíåíèå ïðè äèàáåòå

ìîæåò áûòü ýôôåêòèâíûì. Áàêòåðèàëüíûé

øòàìì áûë âûäåëåí èç ìîðñêîãî ãðóíòà ïîä ìàí-

ãðàìè. Øòàìì NRC-108, ïðîäóöèðóþùèé çíà÷è-

òåëüíîå êîëè÷åñòâî ÝÏÑ, áûë èäåíòèôèöèðîâàí

íà îñíîâå ìîðôîëîãè÷åñêèõ, ôèçèîëîãè÷åñêèõ è

áèîõèìè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê ñ îïðåäåëåíèåì

ïîñëåäîâàòåëüíîñòè 16s ðÐÍÊ. Ïîêàçàòåëü òîê-

ñè÷íîñòè ÝÏÑ ñîñòàâèë 600 ìã/êã. Â ñîñòàâ ïîëè-

ñàõàðèäà âõîäèëè ìàííóðîíîâàÿ è ãëþêóðîíîâàÿ

êèñëîòû, ãëþêîçà, ãàëàêòîçà è ìàííîçà â ìîëÿð-

íîì ñîîòíîøåíèè 1,6:1,5:1,0:2,3:1,4, ñîîòâåòñò-

âåííî. Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà ñîåäèíåíèÿ ñîñòàâè-

ëà 1,66�104 ã/ìîëü. Ïðè îïðåäåëåíèè ëèïèäíîãî

ñïåêòðà ñûâîðîòêè êðîâè ó ïîäîïûòíûõ êðûñ áû-

ëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ó æèâîòíûõ ñ ýêñïåðèìåí-

òàëüíûì äèàáåòîì, èíäóöèðîâàííûì ñòðåïòîçî-

òîöèíîì, îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå óðîâíÿ îáùåãî

õîëåñòåðèíà (ÎÕ), òðèãëèöåðèäîâ (ÒÃ), ëèïîïðî-

òåèäîâ íèçêîé ïëîòíîñòè (ËÏÍÏ), ëèïîïðîòåè-

äîâ î÷åíü íèçêîé ïëîòíîñòè (ËÏÎÍÏ) è ñíèæå-

íèå ëèïîïðîòåèäîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè (ËÏÂÏ)

ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè. Ó êðûñ,

ëå÷åííûõ ÝÏÑ, îòìå÷åíî ñíèæåíèå óðîâíÿ ÎÕ,

ËÏÍÏ, ËÏÍÏ è ÎËÏÍÏ è ïîâûøåíèå ËÏÂÏ. Ó

êðûñ ñ äèàáåòîì òàêæå áûë ïîâûøåí óðîâåíü ìî-

ëåêóë àäãåçèè VCAM è ICAM ïî ñðàâíåíèþ ñ

êîíòðîëåì. Ââåäåíèå ÝÏÑ òàêèì æèâîòíûì ñíè-

æàëî óðîâåíü ýòèõ ìîëåêóë.

Êàê èçâåñòíî, ãèäðîêñèëüíûå ðàäèêàëû ÿâëÿ-

þòñÿ íàèáîëåå ðåàêöèîííî ñïîñîáíûìè è èíè-

öèèðóþò çíà÷èòåëüíîå ïîâðåæäåíèå êëåòîê in
vitro è in vivo [69]. Ãèäðîêñèëüíûå ðàäèêàëû è

ROS ìîãóò áûòü ðåøàþùèìè ýôôåêòîðàìè â ïî-

âðåæäåíèè β-êëåòîê ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû.

M.A.M. Ghoneim et al. [68] íà êðûñàõ ñ äèàáåòîì

ïîêàçàëè çíà÷èòåëüíîå óìåíüøåíèå ïîêàçàòåëÿ

êîíöåíòðàöèè ðàäèêàëîâ DPPH â êðîâè ó æèâîò-

íûõ, ïîëó÷àâøèõ ÝÏÑ. Â. Â. Âåëüêîâ èññëåäîâàë

äèíàìèêó óðîâíÿ òðîïîíèíà — ìàðêåðà ìèîêàð-

äèàëüíîãî íåêðîçà [70]. Äèàáåò âûçûâàåò ïðî-

ãðåññèðóþùåå ïîâðåæäåíèå ìèîêàðäà, ÷òî óâåëè-

÷èâàåò ñòåïåíü ðèñêà ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé

ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ. Ó êðûñ ñ äèàáåòîì,

ïîëó÷àâøèõ ÝÏÑ, óðîâåíü òðîïîíèíà áûë çíà÷è-

òåëüíî ñíèæåí ïî ñðàâíåíèþ ñ æèâîòíûìè ñ ìî-

äåëüþ äèàáåòà, íå ïîëó÷àâøèìè ÝÏÑ (34,65±2,59

è 47,27±2,18 ïã/ìë, ñîîòâåòñòâåííî). Êðîìå òîãî

ÝÏÑ èç B.subtilis ñíèæàåò óðîâåíü ãëþêîçû â êðî-

âè ó äèàáåòè÷åñêèõ æèâîòíûõ (ñ 206,55±6,24 äî

82,7±3,08 ïã/ìë, ñîîòâåòñòâåííî) è ïîâûøàåò ñî-

äåðæàíèå èíñóëèíà â èõ êðîâè, ÷òî ìîæåò áûòü

îáóñëîâëåíî ïîäàâëåíèåì ãëþêîíåîãåíåçà â ïå-

÷åíè è ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîäàâëåíèåì ëèïîëèçà â

æèðîâîé òêàíè [71]. È, íàêîíåö, ó êðûñ ñ ýêñïå-

ðèìåíòàëüíûì äèàáåòîì ÝÏÑ çíà÷èòåëüíî

óìåíüøàë äåãåíåðàòèâíûå èçìåíåíèÿ â ìèîêàðäå

è òêàíÿõ àîðòû. 

Ïðèâåä¸ííûå ìàòåðèàëû ïîçâîëÿþò ñ÷èòàòü,

÷òî ÝÏÑ ìîðñêèõ áàêòåðèé îáëàäàþò áîëüøèì

ïîòåíöèàëîì â êà÷åñòâå ñðåäñòâ, íîðìàëèçóþùèõ

ëèïèäíûé è óãëåâîäíûé îáìåí.

ÝÏÑ ìîðñêèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ â âîññòàíîâëå-
íèè êîñòíîé è õðÿùåâîé òêàíè. Ìîðñêèå ìèêðîîð-

ãàíèçìû ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé íåèñ÷åðïàåìûé èñ-

òî÷íèê ÝÏÑ, êîòîðûå ìîæíî èñïîëüçîâàòü äëÿ

ëå÷åíèÿ çàáîëåâàíèé, ñâÿçàííûõ ñ ðàçðóøåíèåì

õðÿùåâîé èëè êîñòíîé òêàíè, ðàíåâûìè ïðîöåñ-

ñàìè [12, 72, 73]. Òàê, èç ìîðñêîãî ìèêðîîðãàíèç-

ìà Vibrio diabolicus, âûäåëåííîãî èç ïîëèõåò

Alvenella pompejana, ïîëó÷åí ÝÏÑ HE 800. Ïîëè-

ñàõàðèä ñîäåðæàë ðàâíîå êîëè÷åñòâî ãèàëóðîíî-

âîé êèñëîòû è ãåêñîçàìèíîâ (N-àöåòèëãëþêîçà-

ìèí è N-àöåòèëãàëàêòîçàìèí). Êîììåð÷åñêîå

íàçâàíèå ýòîãî áèîïîëèìåðà — Ãèàëóðèôò® [8].

Ýôôåêòèâíîñòü ýòîãî âûñîêîìîëåêóëÿðíîãî ñî-

åäèíåíèÿ îöåíèâàëè â ýêñïåðèìåíòàõ ñ âîññòà-

íîâëåíèåì öåëîñòíîñòè êîñòè ó êðûñ Vistar. Â êà-

÷åñòâå êîíòðîëÿ áûë èñïîëüçîâàí êîëëàãåí. Èñ-

ïûòóåìûå âåùåñòâà ïîìåùàëè â îòâåðñòèå, ñäå-

ëàííîå â ëåâîé òåìåííîé êîñòè æèâîòíûõ. Â îò-

âåðñòèå â ïðàâîé òåìåííîé êîñòè íå çàêëàäûâàëè

íèêàêèõ ïðåïàðàòîâ. Ó 95% êðûñ ñ ÝÏÑ ðåãèñò-

ðèðîâàëîñü ïîëíîå çàæèâëåíèå êîñòíîãî äåôåêòà
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÷åðåç 15 äíåé ïîñëå íà÷àëà ýêñïåðèìåíòà. Àíàòî-

ìèÿ äåôåêòà (òðàáåêóëÿðíàÿ è êîðêîâàÿ ñòðóêòó-

ðà) áûëà ïîëíîñòüþ âîññòàíîâëåíà. Ó æèâîòíûõ,

îáðàáîòàííûõ êîëëàãåíîì, è íå ïîëó÷èâøèõ êà-

êîãî áû òî íè áûëî ëå÷åíèÿ, çíà÷èòåëüíûõ ïðè-

çíàêîâ âûçäîðîâëåíèÿ ê ýòîìó ñðîêó íå áûëî

ïðèìåðíî ó 30% æèâîòíûõ. Àâòîðû îáúÿñíÿþò

ýòè ðåçóëüòàòû äîêàçàííûìè èìè in vitro ýôôåê-

òàìè — óëó÷øåíèåì ñòðóêòóðèðîâàíèÿ êîëëàãåíà

â ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè è îáðàçîâàíèåì ôèáðîá-

ëàñòîâ âî âíåêëåòî÷íîì ìàòðèêñå. Äàííûå ðå-

çóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î âîçìîæíîñòè ñîçäà-

íèÿ êîëëàãåíîâîé òêàíè äëÿ êîæíîé èëè õðÿùå-

âîé òðàíñïëàíòàöèè [72], à áàêòåðèàëüíûå ÝÏÑ

ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé çíà÷èòåëüíûé ïîòåíöèàë â

êëåòî÷íîé òåðàïèè è òêàíåâîì èíæåíèðèíãå.

Çàêëþ÷åíèå
Ìîðñêàÿ áèîòåõíîëîãèÿ ÿâëÿåòñÿ íîâîé äèñ-

öèïëèíîé, íàïðàâëåííîé íà ïðîìûøëåííîå èñ-

ïîëüçîâàíèå ïðèðîäíûõ ðåñóðñîâ îêåàíà. Îñî-

áåííî ýòî âàæíî äëÿ ìåäèöèíû, ò. ê. ìîðñêèå áè-

îðåñóðñû ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé áîãàòûé èñòî÷íèê

áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ, êîòîðûé ìîæåò

áûòü èñïîëüçîâàí äëÿ ðàçðàáîòêè íîâûõ êëàññîâ

ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, ÁÀÄ ê ïèùå, ïðîäóê-

òîâ ôóíêöèîíàëüíîãî ïèòàíèÿ, êîñìåòè÷åñêèõ

ñðåäñòâ, ìàòåðèàëîâ äëÿ ëå÷åíèÿ ðàí è ïð. Áèîëî-

ãè÷åñêèå âåùåñòâà, ïîëó÷åííûå èç ìîðñêèõ èñ-

òî÷íèêîâ, êàê ïðàâèëî, áîëåå ðàçíîîáðàçíû è àê-

òèâíû, ÷åì èõ àíàëîãè èç íàçåìíûõ èñòî÷íèêîâ,

ïîñêîëüêó ãèäðîáèîíòû îáèòàþò â êðàéíå ðàçíî-

îáðàçíîé âíåøíåé ñðåäå è, â ñâÿçè ñ ýòèì, âûðà-

áàòûâàþò âûñîêîàêòèâíûå çàùèòíûå ñîåäèíå-

íèÿ. Áîëüøîå çíà÷åíèå â ýòîì ïðîöåññå èìååò

òàêæå áîëåå äëèòåëüíàÿ ýâîëþöèÿ ìíîãèõ ãðóïï

ìîðñêèõ îáèòàòåëåé, ïîçâîëèâøàÿ ðàçâèòü â íèõ

÷ðåçâû÷àéíî øèðîêèé ñïåêòð áèîõèìè÷åñêèõ

àäàïòàöèé. 

Âñå ýòî ïîáóäèëî àâòîðîâ íàñòîÿùåé ðàáîòû

îáðàòèòü âíèìàíèå ðîññèéñêèõ áèîëîãîâ, âðà÷åé è

áèîòåõíîëîãîâ íà ìîðñêèå ìèêðîîðãàíèçìû, â ÷à-

ñòíîñòè, íà áàêòåðèè, êîòîðûì, íà íàø âçãëÿä, â

ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå â íàøåé ñòðàíå óäåëÿåòñÿ

íåäîñòàòî÷íîå âíèìàíèå. Ïîòåíöèàë ìîðñêèõ

áàêòåðèé è èõ ýêçîïîëèñàõàðèäîâ îñòà¸òñÿ â çíà-

÷èòåëüíîé ñòåïåíè íåèññëåäîâàííûì, õîòÿ ìîð-

ñêèå áàêòåðèè â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñ÷èòàþòñÿ ýô-

ôåêòèâíûìè ïðîèçâîäèòåëÿìè áèîëîãè÷åñêè àê-

òèâíûõ è/èëè õèìè÷åñêè íîâûõ ñîåäèíåíèé. Â

ñâÿçè ñ âîçìîæíîñòüþ êóëüòèâèðîâàíèÿ èõ â áèî-

ðåàêòîðàõ ðàçëè÷íîé åìêîñòè íå âîçíèêàåò ïðî-

áëåì ñ èõ ïðîèçâîäñòâîì. Áèîìàññà ýòèõ ãèäðîáè-

îíòîâ â ìîðÿõ äîâîëüíî çíà÷èòåëüíà, è çà ðóáåæîì

èññëåäîâàíèÿ ïîòåíöèàëüíûõ âîçìîæíîñòåé ÝÏÑ

ìîðñêèõ áàêòåðèé âåñüìà áûñòðî ðàçâèâàþòñÿ.

Â îáçîðå â ñæàòîé ôîðìå ïðåäñòàâëåíû îñíîâ-

íûå íàïðàâëåíèÿ áèîìåäèöèíñêèõ èññëåäîâàíèé

ýêçîïîëèñàõàðèäîâ, ïîëó÷åííûõ èç ìîðñêèõ áàê-

òåðèé. Îêåàíû è ìîðÿ ÿâëÿþòñÿ èñòî÷íèêîì íî-

âûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ ñ íîâûìè, ÷àñòî íåîæèäàí-

íûìè ìåõàíèçìàìè äåéñòâèÿ. Ìåäëåííîå ïðîäâè-

æåíèå íà ôàðìàöåâòè÷åñêèé ðûíîê ëåêàðñòâåí-

íûõ ïðåïàðàòîâ íà èõ îñíîâå ñâÿçàíî ñî ìíîãèìè

òðóäíîñòÿìè, ñðåäè êîòîðûõ èìååò ìåñòî íåäîñòà-

òî÷íî ðàçâèòîå ìåæäèñöèïëèíàðíîå ñîòðóäíè÷å-

ñòâî ôàðìàêîëîãîâ, áèîòåõíîëîãîâ, ìîëåêóëÿð-

íûõ áèîëîãîâ, õèìèêîâ, ãåíåòèêîâ, ýêîëîãîâ è

âðà÷åé ðàçëè÷íûõ ñïåöèàëüíîñòåé.

Òðåáóþò äàëüíåéøåãî ðàçâèòèÿ èññëåäîâà-

íèÿ, ñâÿçàííûå ñ èñïîëüçîâàíèåì ÝÏÑ â êà÷åñò-

âå áåçâðåäíûõ è ýôôåêòèâíûõ àäúþâàíòîâ âàê-

öèí, àíòèìèêðîáíûõ ñðåäñòâ, êîìïîíåíòîâ ÁÀÄ

ê ïèùå, ïðîäóêòîâ ôóíêöèîíàëüíîãî ïèòàíèÿ,

ïðåáèîòèêîâ.

Ïî-âèäèìîìó, â äàëüíåéøåì óñèëèÿ ó÷¸íûõ

äîëæíû áûòü íàïðàâëåíû íà ïîëó÷åíèå íèçêîìî-

ëåêóëÿðíûõ ôðàãìåíòîâ ÝÏÑ, îöåíêó èõ ñïîñîá-

íîñòè ñâÿçûâàòüñÿ ñ ðàçëè÷íûìè ðåöåïòîðàìè

êëåòîê îðãàíèçìà äëÿ äîñòèæåíèÿ òîãî èëè äðóãî-

ãî òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà. Ïîñëå ýòîãî ïåð-

ñïåêòèâíûå ñîåäèíåíèÿ ìîãóò áûòü ñèíòåçèðîâà-

íû. Èìåþòñÿ âñå îñíîâàíèÿ íàäåÿòüñÿ, ÷òî ïðå-

ïàðàòû èç ìîðñêèõ áàêòåðèé çàéìóò äîñòîéíîå

ìåñòî â øèðîêîì àññîðòèìåíòå ëåêàðñòâåííûõ è

ïàðàôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñðåäñòâ.
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