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Настоящий обзор посвящен анализу свойств сульфатированных полисахаридов из бурых 
водорослей, определяющих возможность их применения в лечении сердечно-сосудистых забо-
леваний. Эти соединения обладают гиполипидемическим, антиоксидантным, противовоспали-
тельным и иммуномодулирующим эффектами. Сульфатированные полисахариды структурно 
разнообразны и разнородны, что делает изучение их структуры сложным и, возможно, препят-
ствует их развитию в качестве терапевтических средств на сегодняшний день. Производство 
коммерческого продукта на основе водорослей сульфатированных полисахаридов будет не-
простой задачей, так как их структурно-фармакологические характеристики могут различаться 
в зависимости от вида, места и времени сбора. В этой связи в настоящее время сульфатиро-
ванные  полисахариды  используются  в качестве парафармацевтических средств в сочетании 
с основным лечением.
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ПРИНЯТЫЕ СОКРАЩЕНИЯ

АЛТ – аланинаминотрансфераза;
АПК – антигенпрезентирующие клетки;
АСТ – аспартатаминотрансфераза;
АТ – антитромбин;
БАД – биологически активная добавка 
    к пище;
ДВС – синдром – синдром внутрисосудис -
    того свертывания крови;
ДЛП – дислипопротеидемия; 
ИБС – ишемическая болезнь сердца;
КЭ – клещевой энцефалит;
кДа – килодальтон;
ЛПВП – липопротеиды высокой плотности;
ЛПЛ – липопротеидлипаза;
ЛПНП – липопротеиды низкой плотности;
ЛПОНП – липопротеиды очень низкой 
    плотности;
ЛПС – липополисахарид;
ЛХФТ – лецитин-холестерол-ацилтрансфераза;

мРНК – матричная рибонуклеиновая кислота;
ОХ – общий холестерин;
ПС – полисахарид;
СПИД – синдром приобретенного 
    иммунодефицита;
СПЭВ – культура клеток эпителия почки 
    свиньи;
ТГ – триглицериды;
Трег – регуляторные Т-лимфоциты;
Apo C – основной компонент ЛПОНП 
    и минорный компонент ЛПВП;
Apo B100 – одна из форм ЛПНП;
CD – антигены кластеров дифференци-
    ровки клеток;
COX-2 – циклоксигеназа-2;
DC – дендритные клетки;
FAS – рецептор клеток, который при 
    взаимодействии с лигандом FASL,
    трансмембранным белком Т-киллера
    активируется и запускает программу
    смерти клетки;
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GM-CSF – фактор, стимулирующий образование
    колоний макрофагов-гранулоцитов;
IL – интерлейкин;
IFN – интерферон;
Ig – иммуноглобулин;
iNOS – индуцибельная NO-синтаза;
MHC – major histocompability complex – глав -
    ный комплекс гистосовместимости;
MMP – матриксная металлопротеиназа;
MCP-1 – моноцитарный хемотаксический 
    протеин;
MyD88 – цитозольный адаптерный белок;
MAPK – mitogen activated protein kinases – про -
    теинкиназы, активируемые 
    митогенами;
NF-kB – транскрипционный ядерный фактор; 
NK – нормальные киллеры;
NO – оксид азота; 
PGE – простагландин;
TLR – Noll-like receptor – класс клеточных
    рецепторов;
TNF – tumor necrosis factor – фактор 
    некроза опухоли; 
Th 1, 2 – субпопуляции CD4+ Т-лимфоцитов; 
TGFβ – трансформирующий ростовой фактор;
VEGF – эндотелиальный фактор роста сосудов.

Мир морских водорослей уникален и разно-
образен. За миллионы лет существования нашей 
планеты водоросли приспособились к изменяю-
щимся условиям среды и выработали огромный 
комплекс целебных свойств, которыми зачас-
тую не обладают растения, живущие на суше. 
Получаемые из них полисахариды отличаются 
широким спектром фармакологических эффек-
тов и низкой токсичностью, что определяет 
возможность получения на их основе новых ле-
карственных препаратов и модифицированных 
производных с более высокой или новой био-
логической активностью.

Морские водоросли являются богатым источ-
ником полисахаридов, при этом каждому отде-
лу и классу водорослей присущи определенные 
типы этих соединений. Так, в красных водорос-
лях главными углеводами являются флоридный 
крахмал и сульфатированные галактаны. Могут 
встречаться в них и другие полисахариды – 
ксиланы, маннаны [1]. Бурые водоросли содер-
жат три вида соединений: альгиновые кислоты, 
ламинараны и фукоиданы. Многочисленными 
исследованиями доказано, что ламинараны из 
водорослей являются эффективными иммуно-
стимуляторами [2, 3]. Альгинаты калия, кальция 
и натрия, а также альгиновая кислота приме-
няются для улучшения консистенции пищевых 
продуктов и являются пищевыми волокнами.

Фукоиданы, на которых будет сосредоточе-
но внимание в настоящем обзоре, представля-
ют собой семейство высокосульфатированных, 
обычно разветвленных гетерополисахаридов, 
впервые выделенных в 1913 г. Г. Киллингом. 
Фукоиданы построены преимущественно из α-
1→2 и 1→3 связанных молекул L-фукозы, суль-
фатированных в основном по С4 и имеющих 
разветвление или сульфатную группу в положе-
нии С3. Семейство гетерополисахаридов, куда 
входят фукоиданы, включает как полисахари-
ды с высо ким содержанием уроновых кислот и 
низким содержанием фукозы и сульфата, так и 
практи чески чистые α-L-фуканы (фукоиданы), 
где основным моносахаридным остатком явля-
ется фукоза. Кроме фукозы и уроновых кислот 
в их составе обнаружены галактоза, манноза, 
ксилоза и белок [4–8]. Эти соединения облада-
ют широким спектром биологической активнос-
ти [5, 9–12].

Разные виды бурых водорослей значительно 
различаются по содержанию и составу фукои-
данов – от 4 до 88 %, что зависит также и от 
способа их получения [10, 13]. Наиболее бо-
гатые фукоиданами водоросли порядка Fucales 
[4]. Представитель этого порядка Fucus vesiculosis 
является сырьем для получения коммерческого 
препарата фукоидана фирмы «Sigma». Доступ-
ными источниками фукоиданов являются также 
бурые водоросли рода Laminaria, относящиеся к 
объектам промышленного промысла.

Структура фукоиданов отличается большим 
разнообразием. Так, молекулярная масса этих 
соединений варьирует от 10 до 1000 kDa. На-
иболее активные фукоиданы имеют молекуляр-
ную массу в пределах от 30 до 100 kDa. Варь-
ируют моносахаридный состав, степень сульфа-
тирования, а также тип связи между остатками 
фукозы (α-(1→3), (1→2), (1→4)) или их сочета-
ние и структура боковых цепей [10, 14]. В связи 
с этим сложность и гетерогенность структуры 
фукоиданов служат объяснением противоречи-
вых данных по их структурным особенностям и 
главным биологическим эффектам.

T. Zvyagintseva et al. [10] установили, что 
структурные особенности фукоиданов, а также 
содержание сульфатов в бурых водорослях зави-
сят от места произрастания, возраста, жизнен-
ного цикла водоросли, времени ее добычи, а 
также вида и рода бурой водоросли [15]. Извес-
тно, что один вид водоросли может синтезиро-
вать несколько типов фукоиданов [16–20]. Все 
это создает трудности для разработки на основе 
СПС из водорослей новых лекарственных пре-
паратов, в связи с чем до настоящего времени 
во всех странах фукоиданы используются в виде 
биологически активных добавок к пище.
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Биологическая активность СПС многогран-
на, интересна и перспективна. 

Антидислипидемическое действие СПС. Дис-
липопротеидемии (ДЛП) и индуцированный ими 
оксидативный стресс являются, как известно, 
ключевым патогенетическим звеном атероскле-
роза. Сравнительно недавно основное значение 
в развитии атеросклероза придавали гиперхолес-
теринемии (ГХС), однако клинические и эпи-
демиологические исследования последних лет 
показали, что и другие ДЛП (гипертриглицери-
демия, низкий уровень липопротеидов высокой 
плотности) играют важную роль в атерогенезе. 
В этой связи эффективность профилактических 
и лечебных мероприятий на всех стадиях разви-
тия атеросклероза во многом связана с коррек-
цией ДЛП, нормализацией углеводного обмена 
и антиоксидантного статуса.

В настоящее время существуют разные по 
механизму действия медикаментозные и немеди-
каментозные средства: ингибиторы ГМК-КоА-
редуктазы, ингибиторы абсорбции холестерина, 
анионообменные смолы, производные фибро-
вой кислоты, препараты никотиновой кислоты, 
омега-3ПНЖК. Однако их высокая стоимость и 
ряд побочных эффектов диктуют поиск альтер-
нативных решений. В перспективе одно из та-
ких решений – использование сульфатирован-
ных полисахаридов из природных источников, 
в том числе из морских гидробионтов.

Начало положили исследования гепарина, 
который является сульфатированным полисаха-
ри дом и оказывает определенное действие на 
ли пиды крови. Основным механизмом действия 
ге парина является активация фермента липопро-
теидлипазы (ЛПЛ), который гидролизует богатые  
триглицеридами липопротеиды. Снижение уров-
ня последних приводит к уменьшению вязкости 
крови, улучшению микроциркуляции, усилению 
транспорта кислорода в ткани, уменьшению аг-
регации тромбоцитов и уменьшению коагуляци-
онного потенциала крови. К настоящему време-
ни отработаны определенные клинические по-
казания к применению гепарина при ДЛП. В то 
же время выраженное антикоагулянтное дейс-
твие и быстрая инактивация гепарина, а также 
необходимость постоянного контроля за воз-
можностью возникновения осложнений затруд-
няют его применение при гиперлипидемиях. В 
связи с этим увеличился интерес к изысканию и 
изучению аналогов гепарина. В работе В.Е. Ры-
женкова [21] исследовано гиполипидемическое 
действие СПС – сульфатов хитозана (получен-
ных химическим путем) и сульфопроизводных 
крилана и лютелана. Установлено их выражен-
ное гипотриглицеридемическое действие, а так-

же увеличение уровня липопротеидов высокой 
плотности (ЛПВП) в сыворотке крови. 

Эффективными корректорами ДЛП оказа-
лись бурые водоросли и их дериваты. Так, ги-
полипидемический эффект сухих порошков 
из бурых, красных и зеленых водорослей, их 
смесей, экстрактов, а также сульфатированных 
полисахаридов, полученных из них, показан 
многими авторами [22–25]. Экспериментальные 
исследования на животных и клинические на-
блюдения на людях демонстрируют эффект по-
лисахаридов из морских водорослей снижать та-
кой важный фактор риска сердечно-сосудистых 
заболеваний, как уровень холестерина в сыво-
ротке крови. Сульфатированные полисахариды 
обладают комплексом благоприятных свойств 
[26], обусловленных способностью связывать и 
выводить из организма экзогенные и эндоген-
ные токсические вещества и уменьшать про-
явления интоксикаций различного генеза [27]. 
Но сульфатированные полисахариды являются 
агонистами TLR2 и TLR4. Естественно в таком 
случае полагать, что эти соединения могут об-
ладать проатерогенным действием, поскольку 
активация дендритных клеток (DC) через TLR2 
и TLR4 может вызывать нарушение Т-клеточ-
ной толерантности и инициировать сосудистое 
воспаление. Однако большое число работ, пред-
ставленных в настоящем обзоре, и наши собс-
твенные исследования убеждают в том, что этот 
вопрос далеко не прост и не однозначен. Такое 
противоречие объяснено M. Subramanian et al. 
[28]. Авторами показано, что в качестве реак-
ции на атеросклероз иммунная система отвеча-
ет появлением противовоспалительных Т-регу-
ляторных лимфоцитов (Treg), способствующих 
замедлению прогрессирования заболевания, т.е. 
Т-клеточный ответ на атеросклероз носит пре-
имущественно противовоспалительный характер. 
Авторы проводили эксперименты на мышах, де-
ндритные клетки (DC) которых были лишены 
сигнального белка MyD88, инициирующего их 
созревание (CD11c-MyD88-дефицитные мыши) 
и участвующего в передаче активирующего сиг-
нала от TLR. Известно, что незрелые дендрит-
ные клетки не могут активировать Т-клетки, в 
связи с этим удаление MyD88 блокирует проли-
ферацию как эффекторных, так и регуляторных 
Т-клеток. Мыши не имели рецепторов ЛПНП, 
отсутствие которых делает животных предрас-
положенными к атеросклерозу. В результате у 
мышей усиливались атеросклеротические из-
менения. Таким образом, стало известно, что 
доминирующим влиянием дендритных клеток 
в условиях атеросклероза является стимуляция 
пролиферации защитных регуляторных Т-кле-
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ток. Ранее же считали, что в иммунном ответе 
на атеросклероз доминирует влияние эффектор-
ных Т-клеток [29, 30]. Такие выводы, вероят-
но, сделаны потому, что дендритные клетки от-
ключались на более ранней стадии, что делало 
возможным развитие разных компенсаторных 
процессов. В модели M. Subramanian [28] ис-
ключали только этап активации Т-клеток. Регу-
ляторные Т-клетки подавляли провоспалитель-
ные эффекторные Т-клетки и макрофаги. 

Установлен и механизм, напрямую связы-
вающий активацию Treg с защитой от атеро-
склероза. Treg секретируют трансформирующий 
фактор роста-бета (TGF-β). Последний является 
цитокином, подавляющим синтез MCP-1 – мо-
ноцитарного хемотаксического протеина-1. Этот 
белок активирует и привлекает в зону воспале-
ния другой тип иммунных клеток – моноциты, 
трансформирующиеся в тканях в агрессивные 
макрофаги и пенистые клетки. Эксперименты 
представили уникальную возможность оценить 
чистый эффект опосредованной дендритными 
клетками T-клеточной активации на атерогенез: 
отсутствие зрелых активированных дендритных 
клеток приводило к увеличению размера атеро-
склеротических поражений.

Таким образом, дендритные клетки (ДК) 
при атеросклерозе способствуют образованию 
регуляторных Т-лимфоцитов и защиту от ате-
росклероза. Поскольку СПС активируют созре-
вание ДК, логично допустить, что они могут 
оказывать антиатерогенный эффект, что и под-
тверждено как литературными материалами, так 
и нашими, приведенными в обзоре. 

Следует добавить, что СПС из морских во-
дорослей оказывают противовоспалительное 
действие на разных экспериментальных моделях 
патологических процессов и в клинических ус-
ловиях при использовании их в виде биологи-
чески активных добавок к пище (БАД), продук-
тов функционального питания, напитков [31]. К 
сожалению, до настоящего времени нет лекарс-
твенных препаратов на основе этих чрезвычай-
но перспективных биополимеров. 

В организме сульфатированные полисахари-
ды взаимодействуют с различными СПС-связы-
вающими белками (факторами роста, цитоки-
нами, хемокинами, протеазами и пр.) и могут 
играть двойную роль в иммунном ответе – ин-
гибитора и стимулятора [32]. При патологичес-
ких процессах, сопровождающихся формирова-
нием иммунодефицита различной выраженнос-
ти, они действуют как инициаторы иммунного 
ответа – содействуют обнаружению и фиксации 
антигена, миграции через эндотелий, повы-
шению пролиферации лимфоцитов. В других 
случаях, например при гиперпродукции про-

воспалительных цитокинов или комплемента, 
фукоиданы действуют как блокаторы воспале-
ния – снижают интенсивность воспалительного 
сигнала, индуцированного провоспалительными 
цитокинами, подавляют активацию комплемента 
и проникновение лейкоцитов через эндотелий.

В экспериментах на животных продемонс-
трирована способность фукоидана из водоросли 
L. japonica снижать уровень общего холестерина 
(ОХ), триглицеридов (ТГ) и липопротеидов низ-
кой плотности (ЛПНП) и увеличивать содержа-
ние в сыворотке крови липопротеидов высокой 
плотности (ЛПВП) при экспериментальной ги-
перхолестеринемии [37–39]. Результаты клини-
ческих испытаний фукоидана из L. japonica у 
больных с ДЛП [39] также свидетельствуют о 
гиполипидемических свойствах этого полисаха-
рида. Показано, что фукоидан индуцирует сек-
рецию кофактора ЛПЛ – аполипопротеина С-II 
(ApoC). В клетках, обработанных фукоиданом, 
экспрессия гена этого фермента повышается в 
зависимости от времени воздействия. Секреция 
ЛПЛ и ApoC-II, индуцированная фукоиданом, 
может обусловливать уменьшение триглицери-
дов (ТГ) в плазме крови [40].

Фукоидан повышает активность не только 
ЛПЛ, но также печеночной липопротеидли-
пазы и лецитин-холестерол-ацилтрансферазы 
(ЛХФТ) – фермента, превращающего свобод-
ный холестерин ЛПВП в эфиры холестерина, 
являющиеся его более гидрофобной формой. 
В силу высокой гидрофобности холестерин, пре-
вращенный в эфиры холестерина, перемещается 
с поверхности липопротеина в ядро, освобож-
дая место на поверхности частицы для захва-
та нового свободного холестерина. Эта реакция  
является важной для процесса очищения пери-
ферических тканей от холестерина (путем об-
ратного транспорта холестерина). На модели 
экспериментальной гиперлипидемии крыс четко 
показано, что фукоидан из водоросли L. japonica 
повышает уровень ЛПЛ и лецитин-холестерол-
ацилтрансферазы, а также снижает уровень ОХ 
и ТГ в сыворотке крови животных [41].

Таким образом, фукоидан способен регу-
лировать дислипидемию, вероятно, путем ог-
раничения абсорбции липидов (холестерина и 
желчных кислот), активировать метаболические 
ферменты (липопротеидлипазу, печеночную ли-
пазу, ЛХАТ) и повышать экспрессию рецепто-
ров ЛПНП на клетках печени.

Значительную роль в липидснижающем 
действии играет молекулярная масса полиса-
харидов. Так, высокомолекулярный ульван из 
зеленой водоросли U. pertusa оказался более 
эффективен в снижении концентрации ОХ и 
ЛПНП в сыворотке крови, а низкомолекуляр-
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ный – в повышении уровня ЛПВП и сниже-
нии ТГ [43]. Авторы предлагают для получения 
наиболее эффективных результатов у пациентов 
с ДЛП и диабетом использовать обе фракции 
полисахарида.

Сульфатированные полисахариды и экс-
тракты водоросли U. latuca обеспечивают эн-
зиматическую (каталаза, глутатионпероксидаза, 
супероксиддисмутаза), а также неферментную 
(редукция глутатиона и общих тиолов) антиокси-
дантную защиту [44] у крыс с гиперхолестерине-
мией. При этом у животных, получавших СПС, 
снижается уровень общих липидов (–61 %), ОХ 
(–49,6 %), ТГ (–66 %), ЛПНП (–93 %) по срав-
нению с показателями контрольных животных. 
Использование экстракта водоросли значитель-
но увеличивает уровень ЛПВП в сыворотке 
крови, снижает атерогенный индекс (в такой же 
степени, как аторвастатин) у животных с гипер-
холестеринемией. Цитозольные ферменты лак-
татдегидрогеназа и креатининкиназа являются 
диагностическими маркерами повреждения тка-
ней, попадающими в ток крови при нарушении 
проницаемости клеточных мембран [45]. Таким 
образом, повышение активности этих фермен-
тов в сыворотках крыс с гиперхолестеринемией 
указывает на нарушение целостности мембран 
клеток и/или их проницаемости. У животных, 
получавших экстракт водоросли, полисахарид 
или аторвастатин, уровень этих маркеров в сы-
воротке крови снижался, свидетельствуя о ста-
билизации мембран клеток и ограничении вы-
хода ферментов из клеток [45].

Хороший липидснижающий эффект на кры-
сах с гиперлипидемией получен при совместном 
использовании сухого порошка водоросли U. pin-
natifida и рыбного жира [46], которые действуют 
на организм синергично. Это касалось как ТГ 
сыворотки крови, так и глюкозо-6-фосфатде-
гидрогеназы. Биомасса водоросли в сочетании с 
рыбным жиром влияла и на β-окисление жир-
ных кислот в печени, что определялось по ак-
тивности 3-гидрокси-ацил-CoA-дегидрогеназы.

Липидснижающее действие каррагинана – 
сульфатированного полисахарида из красных 
водорослей – показано при включении его в 
рацион питания 20 человек добровольцев в те-
чение 8 нед. с перерывом в две недели [47]. 
Уровень ОХ в сыворотке крови снижался при 
этом с 5,44 до 3,64 ммоль/л; ТГ — с 1,28 до 
0,87 ммоль/л; уровень ХС-ЛПВП повышался с 
1,25 до 1,65 ммоль/л. У пациентов, получавших 
каррагинан, несколько уменьшалась масса тела. 
Авторы объясняют это связыванием желчных 
кислот и холестерина в тонком кишечнике, что 
приводит к стимуляции образования их в пе-
чени за счет холестерина, поступающего в этот 

орган в виде атерогенных липопротеидов [39]. 
Можно предполагать, что снижение уровня ОХ 
и ЛПНП в крови способствует поступлению в 
кровь холестерина из тканей, в том числе из 
артерий [48]. Близкие результаты получены и 
другими авторами [49, 50]. H. Inoue [51] сде-
лал попытку объяснить механизм липидснижа-
ющего действия порфирана – СПС из красной 
водоросли. В опытах с клеточными культурами 
клеток печени он установил, что порфиран зна-
чительно снижает уровень ApoB в сыворотке 
крови. Эти результаты проливают свет на ме-
ханизм липидснижающего действия порфирана, 
обусловленный его ингибирующим влиянием на 
синтез ApoB100.

Как известно, ожирение ассоциируется с на-
коплением внутриклеточных липидов [53, 54]. 
Сульфатированные полисахариды, в частности 
фукоидан, могут подавлять накопление жира 
путем снижения уровня экспрессии генов aP2, 
Acc и PPAR [55]. Фукоидан ингибирует липо-
генез в адипоцитах, доказательством чего явля-
ются снижение накопления в них жира и ре-
гуляция экспрессии маркеров адипоцитов через 
МАPK сигнальный путь.

В 2011 г. появилось сообщение M.K. Park 
et al. [56] об ингибирующем эффекте фукоида-
на на аккумуляцию липидов путем регуляции 
уровня гормоночувствительной липазы (HSL), 
которая является ферментом, обеспечивающим 
гидролиз ТГ жирных кислот. Накопление ли-
пидов под действием фукоидана снижается на 
16,5 % при дозе фукоидана 100 мкг/мл и на 
52,2 % – при дозе 200 мкг/мл. Одновременно 
отмечено снижение уровня ТГ в адипоцитах на 
86 % по сравнению с контролем. При использо-
вании фукоидана в дозе 200 мкг/мл активность 
HSL и pHSL возрастает в 1,47 и 1,59 раза соот-
ветственно по сравнению с контрольными по-
казателями. Эти исследования свидетельствуют 
о том, что фукоидан может индуцировать липо-
лиз в адипоцитах путем усиления синтеза HSL 
и pHSL. Эти же авторы при использовании ме-
ченой глюкозы установили, что фукоидан ин-
гибирует накопление липидов путем снижения 
уровня глюкозы.

Интересные результаты получены [57] при 
исследовании эффективности СПС из красной 
водоросли Acanthophlora spicifera и бурой во-
доросли Сystoseira trinode в экспериментах на 
крысах с экспериментальной гиперлипидемией. 
Полисахарид из красной водоросли снижает в 
сыворотке крови уровень общих липидов, ОХ, 
ТГ и ХС-ЛПНП на 48, 49,6 и 80,6 % соответс-
твенно. Уровень ХС-ЛПВП возрастает в 1,5 раза 
по сравнению с контролем. В группе крыс с ги-
перхолестеринемией наблюдалось значительное 
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повышение активности АЛТ и АСТ в сыворот-
ках крови. Употребление экстрактов водорослей 
A. spicifera, C. trinode снижало активность этих 
ферментов. 

Однако были отдельные сообщения [58] о 
том, что экстракты таких водорослей, как Eclonia  
cava, Colpomenia sinuosa и Sargassum hemiphyllum, 
по вышают эндогенный синтез холестерина в пе-
чени. Такие разноречивые результаты свиде тель-
ствуют о том, что для разработки лекарст вен ных 
препаратов и БАД на основе морских во дорослей 
необходимы дополнительные тщательные докли-
нические исследования и всесторонний глубокий 
анализ полученных материалов.

Исследование влияния фукоидана из водо-
росли F. evanescens на показатели липидного об-
мена проведено также группой дальневосточных 
ученых [59]. В исследовании участвовали 60 па-
циентов 40–60 лет с окклюзионным поражением 
сосудов и ишемией нижних конечностей 2А–3А 
стадий по Фонтейну–Покровскому. Пациен-
ты 1-й группы получали базовую инфузионную 
терапию, прямые и непрямые антикоагулянты, 
дезагреганты, средства, улучшающие реологию 
крови, антибиотики, антигистаминные препара-
ты и противовоспалительные средства. Пациен-
ты 2-й группы в дополнение к традиционной 
терапии получали фукоидан в составе БАД «Фу-
колам» по 1 капсуле (500 мг) 2 раза в день в 
течение 21 дня. Группа контроля состояла из 30 
здоровых доноров без очевидных факторов рис-
ка развития атеросклероза.

В обсуждаемом исследовании уровень общего 
холестерина в сыворотке крови пациентов варьи-
ровал от нормальных значений (<5,2 ммоль/л) 
до высоких (>6,2 ммоль/л), средние значения 
в группах до начала наблюдения находились в 
пределах 5,2–6,0 ммоль/л. Уровень ТГ у боль-
ных был в границах нормы, однако значимо от-
личался от средних значений в группе здоровых 
доноров. Наиболее высокие уровни ХС-ЛПНП 
определялись у пациентов с атеросклерозом со-
судов нижних конечностей в сочетании с ИБС 
I и II степени. 

По окончании традиционного базового ле-
чения концентрация липидов в сыворотке кро-
ви у пациентов контрольной группы не изме-
нялась по сравнению с исходными значения-
ми. У пациентов, получивших БАД «Фуколам», 
наблюдалась отчетливая динамика липидного 
профиля крови. Так, концентрация ОХС зна-
чимо снижалась с 4,9±0,6 до 4,1±0,5 ммоль/л 
(р = 0,001). Гипохолестеринемическое действие 
фукоидана наблюдалось и в случаях исход-
но нормальных значений показателя ОХС (с 
4,1±0,4 до 3,3±0,4 ммоль/л, р = 0,009, п = 10). 
На фоне снижения уровня ОХС имела мес-

то благоприятная динамика его распределения 
между фракциями липопротеидов: концентра-
ция ХС-ЛПВП в сыворотке крови увеличилась 
с 1,0±0,2 до 1,3±0,4 ммоль/л, значимо отлича-
ясь от показателя до начала лечения (р = 0,001), 
концентрация ХС-ЛПНП – снизилась с 3,2±0,7 
до 2,1±0,4 ммоль/л (р = 0,001), что приводило 
к снижению индекса атерогенности с 3,9±0,7 
до 2,6±0,8 ммоль/л (р = 0,001). Уровень тригли-
це ридов уменьшился у пациентов как с ис-
ходно высокими показателями (с 2,4±0,4 до 
1,6±0,6 ммоль/л, р = 0,001, п = 10), так и у па-
циентов с показателями, находящимися в гра-
ницах средненормальных значений.

Полученные результаты исследования свиде-
тельствуют о том, что включение БАД «Фуко-
лам» на основе фукоидана из бурой водоросли 
Fucus evanescens в схему консервативной тера-
пии больных облитерирующим атеросклерозом 
сосудов нижних конечночтей приводит к нор-
мализации липидного профиля крови.

Антиоксидантное действие. Окислительный 
стресс способствует развитию целого ряда пато-
логических состояний – возрастных дегенера-
тивных и воспалительных процессов таких, как 
диабет, атеросклероз, кардиопатии, амиотрофи-
ческий латеральный склероз, а также болезни 
Альцгеймера и Паркинсона [60, 61]. К настоя-
щему времени многочисленными работами ус-
тановлено, что СПС бурых водорослей могут 
предупреждать развитие окислительного стресса 
[62–70] и защищать клетки от повреждения сво-
бодными радикалами разными путями. В лите-
ратуре систематически сообщается о СПС, спо-
собных перехватывать супероксидные радикалы 
[66, 72]. Некоторые гетерофуканы проявляют 
дозозависимую хелатирующую способность, 
которая может составлять до 45,5 % при дозе 
1,5 мг/мл для D. delicatula и 54,8 % для S. fili-
pendula при концентрации 2,0 мг/мл [66]. Мо-
лекулярная масса полисахаридов играет важную 
роль в проявлении антиоксидантной активности 
[64, 73–75]. Способность захватывать суперок-
сидные радикалы увеличивается с уменьшени-
ем молекулярной массы полисахарида [76, 77]. 
Исследование фукоиданов L. japonica показало, 
что их антиоксидантная активность связана не 
только с величиной молекулярной массы и об-
щим содержанием сульфатных групп, но и с 
содержанием глюкуроновой кислоты, фукозы 
и нейтральных сахаров [68]. На антиоксидант-
ную активность фукоиданов влияет и степень 
очистки соединений. Известно, что в составе 
водорослей фукоидан находится в тесной свя-
зи с полифенолами, обладающими собственной 
высокой антиоксидантной активностью. Такие 
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комплексы очень прочны и при выделении фу-
коиданов могут сохранять свою структуру.

Особый интерес в качестве антиоксидантов 
представляют фукоиданы, выделенные из L. ja-
ponica [62, 65, 78 ] и F. vesiculosis [76]. Антиокси-
дантное действие этих соединений широко ис-
следовано на различных моделях. Так, на моде-
ли алиментарной гиперхолестеринемии в трудах 
дальневосточных ученых оценено влияние фуко-
идана в дозе 50 мг/кг массы экспериментальных 
животных на показатели перекисного окисления 
липидов [79, 80]. При определении промежуточ-
ных продуктов перекисного окисления липидов 
у мышей, содержавшихся на атерогенной дие-
те, статистически значимо увеличивалось со-
держание малонового альдегида в эритроцитах 
по сравнению с показателями у контрольных 
животных (10,3±0,4 и 8,3±0,2 мкмоль/гемогло-
бина соответственно). Установлена способность 
фукоидана, выделенного из водоросли F. evane-
scens, в условиях атерогенной нагрузки снижать 
уровень промежуточных продуктов перекисно-
го окисления липидов. У мышей, получавших 
фукоидан, отмечена тенденция к уменьшению 
концентрации малонового диальдегида в эритро-
цитах (8,9±0,5 мкмоль/гемоглобина). На модели 
алоксанового диабета показано, что фукоидан в 
дозе 50 мг/кг вызывает уменьшение концентра-
ции перекисей липидов на 34,1 % в сыворотке 
крови, на 29,3 % – в печени и на 30,3 % – в 
селезенке мышей. Однако не отмечено ингиби-
рующего эффекта на спонтанную пероксидацию 
липидов в гомогенатах тех же тканей in vitro под 
действием сульфата железа [81].

Таким образом, анализ современной лите-
ратуры позволяет утверждать, что усилия мно-
гочисленных групп исследователей неслучайно 
сосредоточены сейчас на исследовании водорос-
лей как природных антиоксидантов, что име-
ет перспективное значение для медицины и в 
будущем может позволить найти эффективные 
средства для защиты клеток и предотвращения 
разрушения клеточных мембран.

Действие СПС на факторы врожденного им-
мунитета. Имеется немало сообщений, что СПС 
являются агонистами функций врожденного и 
адаптивного иммунитета. Основной мишенью 
для СПС являются клетки-эффекторы врож-
денного иммунитета [12, 26, 74, 83]. Большое 
число работ в настоящее время посвящено 
Toll-рецепторам (TLRs), которые распознают 
консервативные структуры микроорганизмов, 
активируют клеточный иммунный ответ и 
играют ключевую роль во врожденном им му-
нитете [84–88]. В свете современных пред-
ставлений о врожденном иммунитете ре зуль-
таты, полученные И.Д. Макаренковой и др. 

[89], позволяют утверждать, что различные по 
хи мической структуре фукоиданы из бурых во-
дорослей L. japonica, L. cichorioides и F. eva-
nescens в системе in vitro специфически взаи-
модействуют с TLRs и являются лигандами для 
TLR2, TLR4/TLR6, вызывая активацию NF-kB  
через MyD88 сигнальный путь или через адап-
терную пару TRIF/TRAM. Фукоиданы из бу-
рых водорослей, обладающие выраженной им-
мунотропной активностью в системе ex vivo, 
способны индуцировать генетически детер мини-
рованные биохимические процессы, которые 
ини циируют активацию генов, ответственных за 
синтез цитокинов, а также фор ми ровать защиту 
против патогенов различных таксономических 
групп.

К настоящему времени доказано, что СПС 
морских водорослей являются индукторами со-
зревания дендритных клеток [83, 90, 91], о 
чем свидетельствуют увеличение уровня мар-
кера терминальной дифференцировки (CD83), 
экспрессия поверхностных молекул анти ген -
ного представления (МНС II класса), кости-
мулирующих молекул (CD40 и CD11c) и ак ти-
ва ционного маркера (CD38), способст вую щих 
об разованию иммунного синапса для обмена 
ин формацией между АПК и Т-лимфоцитами, и 
дифференцировке активированных Т-клеток в 
эффекторные Т-лимфоциты.

Выраженное увеличение экспрессии моле ку -
лы МНС II класса на поверхности ДК, со зрев -
ших под действием фукоиданов, является од-
ним из важных показателей способности этих 
клеток осуществлять функцию антигенного пред-
ставления и позволяет считать существование 
прямого представления антигена дендритными 
клетками в комплексе с МНС II класса CD4+T-
клеткам. Увеличение костимулирующих молекул 
(CD40 и CD86) свидетельствует о том, что по-
лученные ДК способны активировать нативные 
Т-клетки. При этом действие фукоиданов из L. 
cichorioides и L. japonica сопоставимо с эффектом 
классического индуктора созревания ДК - TNFα 
[83]. Созревшие под действием фукоиданов ДК 
характеризуются фенотипом: CD34-/+, CD38+, 
CD40+, CD11с+, CD86+, CD83+, MHC I+, MHC 
II+, TLR2+, TLR4+, TLR9+[83]. От фукоиданов 
ДК приобретают способность продуцировать 
вы сокий уровень цитокинов и поляризовать им-
мунный ответ по Th1-типу, а также предъявлять 
различные антигены Т-лимфоцитам, которые 
дифференцируются в специфические эффекторы 
адаптивного иммунитета.

Одним из важнейших элементов врожденного 
иммунитета являются, как известно, нейтрофилы. 
От функциональной полноценности этих клеток 
во многом зависит генез, течение и исход мно-



84

Атеросклероз. 2013. Т. 9, № 1

гих патологических состояний. Действие СПС 
на фагоцитоз нейтрофильных лейкоцитов опи-
са но подробно в ряде обзорных работ [26, 27, 
92–94]. Из них следует, что возможность фар-
ма  кологической регуляции фукоиданами функ -
ций нейтрофилов открывает перспективы ра-
цио нального воздействия на эти клетки, а 
так   же устойчивость организма к вирусным, 
бак териальным, грибковым и паразитарным бо-
лезням.

Установлено, что полисахариды при взаи-
мо действии с макрофагами усиливают их функ-
циональную активность [26, 74, 82, 94]. Ак ти-
вация макрофагов фукоиданом происходит при 
связывании его молекул с распознающими «ре-
цепторами-мусорщиками», специфичными для 
этого полисахарида [95, 96] Эти рецепторы обес-
печивают поглощение макрофагами объек тов 
фагоцитоза (микроорганизмов, по вреж ден ных 
клеток, липопротеинов-оксидов), а также ин-
дукцию клеточного иммунного ответа, включая 
продукцию провоспалительных цитокинов и ок-
сида азота. Фукоиданы оказывают влияние на 
кислородзависимые механизмы макрофагов [26, 
74, 82]. Инкубирование макрофагов с фукоида-
нами обеспечивает значительное усиление спо-
собности этих клеток к спонтанной продукции 
свободных радикалов, при этом эффект носит 
дозозависимый характер [74].

СПС усиливают спонтанную и стимули-
рованную секрецию провоспалительных ци-
токинов (TNFa, IL-1a, IL-8), продуцируемых 
преимущественно мононуклеарными фагоцита-
ми, при их исходно нормальных и сниженных 
функциональных значениях и не изменяют или 
снижают – при высоких значениях [26, 82, 97].

Повышенная продукция провоспалительных 
цитокинов может быть механизмом, который 
обеспечивает влияние этих соединений на раз-
витие воспалительной реакции на ранних эта-
пах инфекционного или атерогенного процессов 
и вызывает экспрессию молекул адгезии, выход 
нейтрофилов в воспалительный очаг, активацию 
нейтрофилов, макрофагов и NK-клеток, усиле-
ние фагоцитоза и продукцию супероксидных 
радикалов фагоцитами, пролиферацию лимфо-
цитов, а также увеличение синтеза NK-клетка-
ми IFNγ. 

Значительную роль в ремоделировании тка-
ней, в патогенезе атеросклероза и его осложне-
ний играют металлопротеиназы (ММР) – фер-
менты, способные разрушать белки внеклеточ-
ного матрикса [98]. Фукоиданы могут повышать 
секрецию ММР-9, индуцированную TNFα в 
клеточной линии моноцитов человека U937 [98]. 
NK-клетки, которые относятся к системе врож-
денного иммунитета, участвуют практически во 

всех реакциях иммунной системы [26] и вносят 
вклад в развитие Th1-иммунного ответа, синте-
зируя IFNγ, TNF, стимулируют гемопоэз (GM-
CSF), усиливают воспалительную реакцию  в 
очаге (IL-8), лизируют клетки, инфицированные 
внутриклеточными возбудителями, и ингибиру-
ют размножение микроорганизмов. Киллерная 
активность NK-клеток может быть существен-
но повышена при воздействии стимулирующих 
агентов, в частности СПС. Группой дальневос-
точных ученых с нашим участием [26, 82] уста-
новлено стимулирующее действие фукоидана из 
бурой водоросли F. evanescens на цитотоксичес-
кую активность этих клеточных элементов.

Туморицидный эффект NK-клеток под дейс-
твием СПС отмечен рядом авторов. Учитывая 
существенную роль этих клеток во врожденном 
иммунитете организма и клеточно-опосредован-
ном иммунном ответе, обусловленную способ-
ностью продуцировать и секретировать имму-
норегуляторные цитокины, лизировать клетки, 
ингибировать размножение микроорганизмов и 
уничтожать клетки опухолей, становится оче-
видным значение усиления их функциональной 
активности с помощью СПС. Усиление функ-
циональной активности NK-клеток может быть 
одним из механизмов противовирусного, про-
тивоопухолевого, антибактериального и анти-
паразитарного действия этих биополимеров [99, 
100].

Таким образом, способность СПС стимули-
ровать функциональную активность дендритных 
клеток, нейтрофилов, макрофагов и NK-клеток 
является механизмом, обеспечивающим разви-
тие раннего неадаптивного ответа – как прояв-
ление врожденного иммунитета – на инфекцию 
с вовлечением широкого круга эффекторных 
механизмов, направленных на разные этапы па-
тогенеза заболеваний. В такой степени эти ме-
ханизмы, мы полагаем, имеют отношение и к 
процессам раннего атерогенеза. 

Действие СПС на факторы адаптивного им-
мунитета. В механизме иммуномодулирующей 
активности СПС особое значение отводится 
способности индуцировать синтез и секрецию 
провоспалительных цитокинов клетками моно-
цитарно-макрофагального ряда, инициирующих 
экспрессию молекул адгезии, выход нейтрофи-
лов в воспалительный очаг, активацию нейтро-
филов, ускорение пролиферации лимфоцитов, а 
также увеличение синтеза IFNγ натуральными 
киллерами [26, 101].

При инкубировании клеток крови с фуко и-
данами in vitro наблюдается повышенная про-
дукция провоспалительных цитокинов [96, 102]. 
Показано, что способность фукоиданов к ин-
дукции синтеза цитокинов в человеческих мо-
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ноцитарно-макрофагальных клетках обусловлена 
связыванием этих соединений с рецепторами-
мусорщиками. Активируя моноцитарно-макро-
фагальные клетки для синтеза, главным обра-
зом провоспалительных цитокинов, фукоиданы 
обеспечивают участие этих клеток в противо-
микробной и противовирусной защите [103]. С 
другой стороны [104], в экспериментах in vivo 
на модели пневмококкового менингита при 
внутривенном введении фукоидана показано 
снижение уровня TNFα и IL-1 в спинно-моз-
говой жидкости и увеличение IL-8. В данном 
случае фукоидан блокирует селектины и тем 
самым снижает рекрутирование лейкоцитов в 
цереброспинальную жидкость, а за реализацию 
продукции TNFα и IL-1 в ликворе при пневмо-
кокковом менингите ответственны лейкоциты 
крови, мигрирующие в очаг воспаления. IL-8 
же может продуцироваться локальными клетка-
ми в пределах мозга.

На продукцию цитокинов влияет структура 
СПС и их концентрация [95]. Показано, что 
фукоидан из фукусовых водорослей стимулирует 
секрецию TNFα макрофагами, что характеризу-
ет его как провоспалительное соединение. В то 
же время фукоидан из водорослей Cladosiphon 
onamuranus не вызывает такого эффекта. Оба 
фукоидана имеют (1→3) связанный фукопира-
нозный скелет, однако отличаются по содержа-
нию сульфатов и структурным сахаром.

Следует отметить, что цитокининдуцирую-
щие свойства СПС долгое время были слабо ос-
вещены в литературе. В 2006 г. Т.С. Запорожец 
[26] было детально исследовано действие фуко-
идана, полученного из водоросли F. еvanescens, 
на спонтанную и стимулированную митогеном 
продукцию цитокинов, вырабатываемых преиму-
щественно Th1(IL-2 и IFNγ), Th2 (IL-4) и мо-
нонуклеарными фагоцитами (TNFγ, IL-1α, IL-
8) в культуре клеток цельной крови. Известно, 
что экстракты водорослей и ПС, полученные из 
них, способны усиливать синтез антител [105–
108]. Усиление гуморального иммунного ответа 
(повышение титров гемагглютининов и гемоли-
зинов в сыворотке крови мышей, иммунизиро-
ванных эритроцитами барана и получивших фу-
коидан) под действием фукоидана из водоросли 
F. evanescens показано Т.С. Запорожец [26]. В 
селезенке мышей наблюдается увеличение как 
относительного (в перерасчете не 106 ядросодер-
жащих клеток), так и абсолютного числа кле-
ток, синтезирующих IgM-антитела. Как парен-
теральное, так и пероральное введение фукои-
дана стимулирует гуморальный иммунный ответ 
[27]. Иные результаты получены Q. Zhang et al. 
[109], показавшие иммуносупрессивное действие 

фукоидана из L. japonica, который ингибировал 
образование IgM- и JgA-антител, а также С3 и 
С4 компоненты комплемента.

СПС стимулируют не только гуморальный, 
но и клеточный иммунный ответ [110], что ле-
жит в основе противоопухолевой активности 
этих биополимеров [96, 111].

Усиление клеточного иммунного ответа под 
действием фукоиданов из F. evanescens отмече-
но и нашими дальневосточными коллегами [26, 
27]. Авторы показали, что СПС действуют на 
мембранном уровне, модулируя активность клю-
чевых систем сигнальной трансдукции, а также 
изменяют течение ранних этапов активации 
иммунокомпетентных клеток, обеспечивающих 
последующие стадии развития функциональ-
ного ответа клеток. Однако в литературе есть 
сведения и об иммуносупрессивном эффекте 
фукоидана на клеточные факторы адаптивного 
иммунитета [109, 112], что нельзя признать од-
нозначно решенным.

Противовоспалительные эффекты СПС. Од-
ним из механизмов противовоспалительного 
действия СПС является блокирование хемотак-
сиса нейтрофилов в очаге воспаления [113] пу-
тем взаимодействия полисахарида с Р-селекти-
ном. Способность фукоиданов блокировать Р-
селектин-опосредованное воспаление зависит от 
структуры полисахаридных цепей [12]. Фукоидан 
блокирует адгезию нейтрофилов на эпителиаль-
ных клетках кишечника, связываясь с СD11b/
СD18 [114]. Много исследований, посвященных 
снижению или блокированию хемотаксиcа ней-
трофилов сульфатированными полисахаридами, 
проведено на моделях экспериментального ар-
трита, а также субплантарного отека [27, 115–
117]. Замечено, что фукоидан с низкой моле-
кулярной массой интенсивнее снижает тяжесть 
течения артрита, приток нейтрофилов в очаг 
воспаления и уровень Th1-зависимых коллаген-
специфических IgG по сравнению с высокомо-
лекулярным аналогом [116]. Фукоидан из бурой 
морской водоросли Lobophora variegata ингиби-
рует отек лапы крыс Vistar, индуцированный 
зимозаном, проницаемость сосудов, миграцию 
лейкоцитов в очаг воспаления, а также уровень 
NO в экссудате перитонеальной полости живот-
ных [108]. Механизм действия авторы объяс-
няют ингибированием экспрессии индуцибель-
ной NO-синтазы (iNOS) и циклоксигеназы-2 
(COX-2), уровень которых при воспалении зна-
чительно повышается. Противовоспалительный 
эффект (уменьшение субплантарного отека на 
80 % при введении каррагинана) характерен и 
для экстрактов водорослей [118–120], например 
метанольного экстракта, полученного из зеле-
ной водоросли Ulva latuca.
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В экспериментах в качестве препарата срав-
нения использовали известный противовос-
палительный препарат аспирин, применение 
которого уменьшает отек на 60 %. Одним из 
механизмов противовоспалительного действия 
фукоидана было значительное подавление про-
дукции медиаторов воспаления – гистамина, 
серотонина и простагландина. Отмечают, что 
действие смеси экстрактов из трех разных во-
дорослей (F. vesiculosis, Macrocystis pyrifera и L. 
japonica) при остеоартрите у людей сопостави-
мо с действием нестероидных препаратов (вы-
раженность симптомов снижается в среднем на 
50 %) [120].

Важнейшим элементом врожденного им-
мунитета, как было изложено выше, являются 
макрофаги. Действие СПС на эти клеточные 
элементы неоднозначно, многочисленные рабо-
ты (см. предыдущий раздел) свидетельствуют об 
усилении функциональной активности макро-
фагов под действием СПС [26, 27, 74, 95, 96, 
121]. В других исследованиях [122, 123] показан 
ингибирующий эффект фукоидана на воспали-
тельные изменения микроглии. После внесения 
в культуру клеток микроглии фукоидана в них 
снижалась продукция NO (на 75 %), экспрессия 
мРНК и белка (на 50 %). О снижении экспрес-
сии индуцибельной INOS и подавлении синтеза 
NO в макрофагах линии RAW264.7, стимулиро-
ванных ЛПС, сообщают и другие авторы [124].

Фукоидан избирательно супрессирует АР-1, 
являющийся, наряду с ядерным фактором NF-
kB, одним из основных элементов в активации 
транскрипции iNOS-гена, что ассоциируется с 
противовоспалительной активностью этого био-
полимера.

Фукоидан, полученный из бурой водоросли 
Eclonia cava, подавляет образование медиаторов 
воспаления PGE2 и NO за счет ингибирования 
экспрессии генов iNOS-2 и COX-2 в макрофа-
гах крыс линии RAW264.2, стимулированных 
ЛПС [119, 123, 124]. Снижение уровня продук-
ции провоспалительных цитокинов IL-6, GM-
CSF и хемокинов (МСР-1 и RANTES) клетками 
эндотелия кровеносных сосудов описано и под 
действием фукоидана из F. vesiculosis [125].

Приведенные литературные данные свиде-
тельствуют об ингибирующем действии СПС на 
функциональную активность макрофагов, что 
отражает один из механизмов их противовоспа-
лительного действия.

Противовоспалительный эффект СПС мо-
жет объясняться также их антикомплементар-
ным действием. Комплемент – важнейший 
компонент естественного иммунитета. Ингиби-
рующее действие на активность комплемента 

было впервые обнаружено у фуканов из водо-
росли Ascophyllum nodosum [126]. C.D. Londin с 
соавторами, исследуя радиоиммунным методом 
компоненты комплемента и продукты его акти-
вирования после воздействия СПС, пришли к 
выводу об ингибировании полисахаридами как 
классического, так и альтернативного путей ак-
тивации комплемента [126]. Вслед за этим со-
общением последовали и другие работы, в том 
числе и дальневосточных ученых, которые ка-
сались фукоиданов из водорослей F. vesiculosis, 
L. japonica, L. cichorioides, L. guryanovae [127]. 
Нашими коллегами установлено, что наиболее 
активно ингибируют систему комплемента от-
рицательно заряженные полисахариды. Высоко-
молекулярные полисахариды оказывают большее 
влияние на систему комплемента, чем низкомо-
лекулярные, при этом фукоиданы с высоким 
содержанием фукозы более интенсивно влияют 
на реакции активированного комплемента по 
классическому и альтернативному путям, чем 
фуканы с низким содержанием фукозы. Развет-
вленные фуканы обладают более сильным ан-
тикомплементарным действием по сравнению с 
линейными структурами [128]. Фукоидан из во-
доросли A. nodosum блокирует белки-компонен-
ты комплемента С2, С4 и в меньшей степени 
С3, а также препятствует развитию первого эта-
па классического пути активации комплемента, 
что обеспечивает противовоспалительный эф-
фект последующих продуктов каскада [129].

В связи с антикомплементарными свойства-
ми СПС из водорослей заслуживают внимания 
для лечения эндотоксического шока и других 
иммунопатологических состояний, обусловлен-
ных чрезмерной активацией системы компле-
мента. Противовоспалительная и антикомпле-
ментарная активности этих соединений пред-
ставляются перспективными и по их весьма 
вероятному влиянию на механизмы атерогенеза, 
в основе которого, как считают последние годы 
многие авторы, лежат процессы локального, а 
может быть, и системного воспаления с вовле-
чением некоторых иммунных механизмов [126, 
129].

 Противовоспалительное действие фукоида-
на опосредовано не только его взаимодействи-
ем с селектинами лейкоцитов и эндотелиальных 
клеток, но и способностью полисахаридов бло-
кировать противовоспалительное действие Clq, 
являющегося лигандом ClQ рецепторов различ-
ных клеток, в том числе эндотелиальных [130, 
131].

Таким образом, СПС являются эффектив-
ными ингибиторами в большей степени класси-
ческого и в меньшей – альтернативного путей 
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активации комплемента. СПС могут быть ис-
пользованы для направленной регуляции актив-
ности системы комплемента при физиологичес-
ких и патологических состояниях.

Обращают на себя внимание сообщения, 
касающиеся противоаллергического действия 
СПС. Установлено, что фукоидан из бурой во-
доросли L. japonica подавляет гиперчувствитель-
ность к динитрохлорбензолу с одновременным 
снижением уровня С3 и С4 компонентов комп-
лемента, а также IgG и IgM в сыворотках крови 
экспериментальных животных [132]. Показано 
снижение уровня сывороточного IgE при внут-
рибрюшинном введении фукоидана мышам, 
сенсибилизированным овальбумином [133]. Уг-
нетение продукции цитокинов, вырабатываемых 
Th1 (IL-4. IL-5. IL-13), и снижение уровня IgE 
в сыворотке крови установлено при примене-
нии фукоидана с лечебной целью у мышей с 
аллергическим воспалением легких [103], а так-
же с атопическим дерматитом [134]. Получен-
ные данные дают основание авторам считать 
возможным применение СПС при лечении вос-
палительных процессов аллергического генеза.

Одним из важных аспектов действия СПС 
из водорослей является их способность оказы-
вать антимикробное действие (снижение уровня 
адгезии) при воспалительных заболеваниях, в 
частности при хеликобактерной инфекции [135, 
136]. Проведенные клинические исследования 
эффективности фукоидана при хеликобактер-
ной инфекции у людей показали снижение ин-
фицированности после применения фукоидана, 
в связи с чем предложено использовать этот 
полисахарид в качестве ингредиента продуктов 
функционльного и диетического питания (Back 
et al., 2011).

В последние годы активно изучается пре-
биотический эффект СПС [137, 138]. В боль-
шинстве случаев противовоспалительные эф-
фекты СПС связывают со снижением повы-
шенного уровня IL-6 и других цитокинов, 
продуцируемых  эпителиальными клетками ки-
шечника и поддер живающих хронические вос-
палительные процес сы желудочно-кишечного 
тракта. Так, in vitro на культуре клеток эпителия 
кишечника мышей  СМТ-93 показана способ-
ность фукоиданов из водорослей C. ocamuranus 
и Kjellmaniella crassifolia подавлять повышенную 
продукцию IL-6. При использовании фукоидана 
из водорослей C. ocamuranus у мышей BALB/c с 
экспериментальным колитом установлено сни-
жение уровня IL-6, TGFв и миелопероксида-
зы. Фукоидан из фукусовых водорослей такого 
действия не оказывал. Эти исследования пока-
зывают, что при использовании фукоиданов в 

диетическом питании следует обращать особое 
внимание на вид водорослей, так как не все из 
них оказывают противовоспалительное дейст-
вие, а некоторые проявляют прямо противопо-
ложный эффект. В экспериментах на животных 
установлено положительное действие СПС на 
рост и размножение лактобактерий в кишечни-
ке поросят. Установлено, что у животных, зара-
женных сальмонеллами и получавших фукои-
дан, снижено количество патогенных бактерий 
в содержимом кишечника [138].

Таким образом, можно заключить, что про-
тивовоспалительное действие СПС достаточно 
убедительно показано как на эксперименталь-
ных моделях, так и в клинике.

Антитоксическое действие СПС. В последние 
годы развиваются новые подходы к лечению 
заболеваний, обусловленных эндоксикозом, в 
частности использование веществ, способных 
подавлять индуцированную ЛПС гиперэкспрес-
сию провоспалительных цитокинов. Этот эф-
фект реализуется за счет образования макро-
молекулярных комплексов с ЛПС. Токсический 
центр молекулы ЛПС – липид А представляет 
собой потенциальную мишень для биологичес-
ки активных веществ с антиэндотоксической 
активностью. Такими свойствами обладают кар-
рагинаны – СПС красных водорослей. Они не 
имеют аналогов среди других растительных по-
лисахаридов и находят широкое применение в 
пищевой и фармацевтической промышленнос-
ти. Каррагинаны – линейные неразветвленные 
СПС, в которых остатки галактозы связаны че-
редующимися α(1→3) и β(1→) связями.

В экспериментах in vitro и in vivo установ-
лено, что каррагинаны могут взаимодействовать 
с ЛПС грамотрицательных бактерий, изменяя 
надмолекулярную организацию, что способству-
ет снижению их токсичности [139]. Экспери-
ментально установлено повышение под влияни-
ем каррагинана ряда показателей врожденного 
иммунитета при эндотоксинемии [139, 140]. Ус-
тановлено, что каррагинан препятствует перок-
сидации липидов в печени животных [141]. Сле-
дует также отметить его способность связывать 
и удерживать ионы металлов, что имеет перс-
пективы использования каррагинанов в соста-
ве энтеросорбентов при некоторых отравлениях 
или заболеваниях, сопровождающихся эндоток-
сикозом [142]. Несмотря на большое количест-
во литературных источников по исследованию 
фукоиданов, нами обнаружена лишь единичная 
работа, посвященная применению фукоидана 
при экспериментальной эндотокси не мии, дати-
рованная 2011 г. [143]. Согласно дан ным авто-
ров, профилактическое введение фу коидана из 
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F. vesiculosis способствует увеличению выжива-
емости животных, получивших летальную дозу 
ЛПС E. coli. Исследуя механизмы действия, 
авторы установили, что фукоидан оказывает 
цитопротекторное действие, способствуя вос-
становлению популяции дендритных клеток. 
В экспериментах in vitro и in vivo установлено, 
что каррагинаны способны взаимодействовать 
с ЛПС грамотрицательных бактерий, изменяя 
надмолекулярную организацию, что способству-
ет снижению их токсичности [139].

Глубокие исследования антиэндотоксичес-
кого действия фукоидана из бурой водоросли 
F. evanescens проведены Т.А. Кузнецовой, кото-
рая показала, что профилактическое введение 
фукоидана животным с экспериментальной эн-
дотоксемией обеспечивает повышение резистен-
тности мышей к токсическому действию ЛПС. 
Фукоидан способен влиять на состояние сис-
темы иммунитета и гемостаза, а при условиях 
профилактического введения – ослаблять тече-
ние ДВС-синдрома. В диссертации Т.А. Кузне-
цовой [27] исследовано влияние фукоидана на 
состояние внутренних органов и микроциркуля-
цию на модели эндотоксинемии, индуцирован-
ной введением ЛПС Y. pseudotuberculosis. Резуль-
таты проведенных исследований показали, что 
клинико-морфологические проявления бактери-
альной эндотоксинемии, вызванной внутрибрю-
шинным введением ЛПС Y. pseudotuberculosis, 
менее выражены у животных, получивших фу-
коидан. При этом профилактическое примене-
ние фукоидана было более эффективным при 
его парентеральном введении по сравнению с 
пероральным. Введение фукоидана способство-
вало снижению степени микроциркуляторных 
нарушений и дистрофически-деструктивных из-
менений в сердце, печени, почках, легких. 

Таким образом, как показали исследования 
Т.А. Кузнецовой [27], применение фукоидана из 
бурой водоросли F. evanescens в эксперименте 
благоприятно.

Противоопухолевое действие СПС. Влиянию 
СПС из водорослей посвящено значительное 
число работ. Несмотря на то что первые публи-
кации о биологической активности фукоиданов 
относятся к концу прошлого столетия, их про-
тивоопухолевые свойства интенсивно исследу-
ются и в последние годы. На сегодняшний день 
Национальная медицинская библиотека США 
содержит более 900 работ, посвященных этому 
вопросу. Из них резюме: сульфатированные по-
лисахариды обладают противоопухолевым дейс-
твием, проявляя антипролиферативные, анти-
местатические, проапоптотические и антиангио-
генные свойства [12, 144].

Противоопухолевые свойства СПС детер-
минированы их способностью связываться с 
широким спектром белков, таких как факторы 
роста и молекулы клеточной адгезии, что может 
влиять на пролиферацию и дифференцировку, 
апоптоз и метастазирование опухолевых клеток. 
Кроме того, эти соединения могут стимулиро-
вать действие факторов врожденного и адаптив-
ного иммунного ответа на опухолевые клетки.

Антипролиферативные свойства фукоиданов 
исследованы детально [71, 145, 146]. Такой эф-
фект связан со структурными характеристиками 
полисахаридов: молекулярной массой, содержа-
нием сульфатных групп, моносахаридным соста-
вом, типом связи между моносахаридными ос-
татками [147]. Противоопухолевый эффект СПС 
более выражен при меньшей их молекулярной 
массе [148] и при большем числе сульфатных 
групп [149].

Анализ многочисленных литературных источ-
ников показал, что СПС из разных видов водо-
рослей и на разных экспериментальных моделях 
(клетки саркомы 180, лейкемии L-1210, NSCLC, 
CCL39, Heha, HepG2, гепатомы QQY7703, мо-
лочной железы MCF-7. МДА-МВ-231 и др.) 
оказывают выраженное дозозависимое антипро-
лиферативное действие. Однако в отдельных 
работах есть указания на избирательность дейс-
твия СПС. Так, в работе S. Fukahori et al. [150] 
на 15 линиях опухолевых клеток человека ус-
тановлено, что только на 12 из них фукоидан 
из бурой водоросли Okinawa mozuku подавлял 
пролиферацию. Полисахарид не оказывал дейс-
твия на клетки нейробластомы и на две линии 
карциномы яичника. Близкие результаты полу-
чены Z. Jiang et al. [145], которые при иссле-
довании антипролиферативного действия аско-
филлана и фукоидана, выделенных из водоросли 
Ascophyllum nodosum, на рост клеточных линий 
МДСК, Vero, Ptk(1), CHO Hela и ХС обнаружи-
ли значительное цитотоксическое действие био-
полимеров на клетки линий Vero и ХС. Другие 
клеточные линии были относительно устойчивы 
к действию СПС.

В последние годы увеличилось число печат-
ных сообщений и патентов, посвященных про-
апоптотическому действию СПС [151, 152]. 
E.J. Kim. et al. [152] исследовали проапоптотичес-
кое действие фукоидана на культурах клеток рако-
вой опухоли толстой кишки человека – НТ-29  и 
НСТ116. Механизм действия биополимера ока-
зался связанным с активацией каспаз 8,9,7 и 3, 
снижением уровня белков IAP (белки, блокиру-
ющие митохондриальный и рецепторный пути 
апоптоза), повышением проницаемости мемб-
ран митохондрий и высвобождением цитохро-
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ма С и Smac/Diablo (second mitochondria-derived 
activator of caspase), снижением уровня МсI-1 
(белок, способствующий выживанию опухоле-
вых клеток и развитию их устойчивости к раз-
личным препаратам, в частности, к монокло-
нальным антителам) и повышением экспрессии 
Fas, DR5 и TRAIL (TNF-зависимый лиганд, се-
лективно индуцирующий апоптоз в различных 
опухолевых клетках). При этом активация кас-
паз осуществляется по двум путям: через рецеп-
торный и митохондриальный пути.

Решающими в обеспечении проапоптотичес-
кого действия СПС могут быть оксидативный 
стресс, индукция цитокинов, митогенный и ад-
гезивный эффекты [26].

СПС могут препятствовать также метастази-
рованию путем связывания с факторами роста 
и молекулами клеточной адгезии [12, 153]. Со-
поставление противоопухолевого действия де-
вяти фукоиданов из водорослей, собранных в 
разных регионах, позволило выявить среди них 
как высокоактивные ингибиторы роста колоний 
клеток рака кишечника, так и СПС, не про-
являющие такого действия [15]. Авторы объ-
ясняют эти различия строением главной цепи 
молекулы биополимера. Возможные механиз-
мы противоопухолевого и антиметастатическо-
го действия фукоиданов могут быть связаны с 
их способностью ингибировать адгезию клеток 
к экстрацеллюлярному матриксу. Показано, на-
пример, что фукоиданы из A. nodosum [154] и 
Spatoglossum schroederi [155] уже через 10 мин 
контакта высокоаффинно связываются с фибро-
нектином – белком зрелой соединительной 
тка ни с выраженными адгезивными свойства-
ми, способствующим адгезии и распростране-
нию эпителиальных и мезенхимальных клеток, 
стимулирующим пролиферацию и миграцию 
эмбриональных и опухолевых клеток. Антиме-
тастатический эффект фукоидана обусловлен 
ингибированием гепаринсвязывающего и кле-
точно-связывающего доменов белка, реоргани-
зацией альфа 5 субъединицы интегрина, а также 
подавлением экспрессии винкулина [155]. Спо-
собность фукоидана связываться с фибронекти-
ном зависит от присутствия сульфатных групп 
в молекуле полисахарида: десульфатированный 
фукоидан утрачивал способность ингибировать 
адгезию клеток [155].

СПС обладает антиангиогенным действием, 
что может быть одним из механизмов проти-
воопухолевых эффектов этих соединений [156]. 
Блокирование ангиогенеза в опухолях обуслов-
лено подавлением экспрессии и секреции, а 
также хемотаксической активностью эндотели-
ального фактора роста сосудов VEGF [156], ин-

дукцией апоптоза [157], ингибированием метал-
лопротеиназ [158], ингибированием экспрессии 
циклооксигеназы.

СПС проявляют противоопухолевое дейс-
твие, возможно, также путем влияния на иммун-
ную систему организма. Так, установлено [159], 
что фукоиданы из водорослей Sargassum spp. и 
F. evanescens повышают цитолитическую актив-
ность WK-клеток мышей линии С57BL16yyCL, 
которым в течение четырех дней до введения 
клеток меланомы B6 или карциномы легких 
вводили фукоидан в дозе 50 мг/кг. Туморицид-
ный эффект СПС может быть также обусловлен 
способностью активировать макрофаги [111].

Таким образом, противоопухолевая актив-
ность СПС связана с их антипролиферативным, 
проапоптотическим, антиметастическим и ан-
тиангиогенным действием, а также их стиму-
ляцией NK-клеток, макрофагов и усилением 
процессов презентации антигенов иммуноком-
петентным клеткам.

Антиинфекционное действие СПС. Одним из 
наиболее актуальных направлений исследова-
ния СПС является изучение антиинфекцион-
ного потенциала этих биополимеров. Антиад-
гезивные свойства характерны практически для 
всех СПС, выделенных как из наземных, так и 
из морских объектов, в том числе и фукоида-
нов. Эти соединения эффективно ингибируют 
контакт патогенов различных таксономических 
групп с эукариотическими клетками. Антиад-
гезивные свойства СПС важны с точки зрения 
практической медицины, поскольку открыва-
ют возможность их использования в качестве 
средств, препятствующих колонизации эпителия 
слизистых и других тканей человека патогенны-
ми микроорганизмами.

Многочисленные работы иллюстрируют про-
тивовирусную активность СПС. Сульфатирован-
ные полисахариды (фуканы, декстрансульфаты, 
гепарин, каррагинаны, сульфатированные хи-
тозаны, синтетические поливинил- и полиэти-
ленсульфаты), а также экстракты водорослей, в 
которых содержатся СПС, в той или иной сте-
пени обладают противовирусной активностью 
по отношению к различным вирусам (флави-, 
тога-, арена-, рабдо-, ортопоксвирусам, а также 
семейству герпес-вирусов) [160]. Особое внима-
ние среди них привлекают соединения, ингиби-
рующие размножение ретровирусов [99]. Боль-
шинство авторов объясняют подавление HIV-1 
инфекции в экспериментах in vitro блокирова-
нием сульфатированными полисахаридами ре-
цепторов на клетках CD4+ и образованием 
клеточного синцития [160, 161]. Показана воз-
можность применения СПС в качестве основы 
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лекарственных препаратов для лечения и про-
филактики СПИД. СПС оказались эффективны 
у пациентов с болезнью HAM/TSP (myelopathy/
tropical spastic paraparesis), вызванной ретровиру-
сом HTLV-1 [162].

Большое число исследований посвящено 
противогерпесному действию СПС, выделенных 
из различных видов водорослей [163, 164]. Так, 
в работе J. Lee et al. [165] показано ингибиру-
ющее действие на вирус Herpes simplex одиннад-
цати натуральных СПС из десяти видов зеленых 
водорослей и четырех синтетических сульфати-
рованных ксиланов-аналогов 1,3-β-D-ксилана. 
По данным этих авторов, действие биополи-
меров ассоциировано не только с подавлением 
адсорбции, но, что очень важно, с влиянием на 
поздние этапы внутриклеточной репликации. 
Следует отметить, что основная масса работ, 
посвященных этому вопросу, свидетельствует 
о преимущественном действии СПС на стадию 
прикрепления вируса к клеткам хозяина. Одна-
ко есть наблюдения, касающиеся влияния вы-
соких концентраций СПС на стадию реплика-
ции вирусов. Так, СПС, полученные из бурых 
водорослей Sargassum horneri [166] и S. patents, 
подавляют репликацию вируса простого герпеса 
2-го типа, действуя более эффективно на стадии 
адсорбции, а высокие концентрации СПС обла-
дают и вирулицидной активностью. Избиратель-
ную противовирусную активность против гер-
пес-вирусов проявляет полисахарид из красной 
водоросли Gracillaria corticata. Противовирусное 
действие фукоиданов зависит от их структуры 
[167] и степени сульфатирования [168]. В пос-
ледние годы появились сообщения о механизмах 
действия СПС на первый этап герпес-вирусного 
инфекционного процесса. На культурах клеток 
показано, что эти соединения блокируют HS-
цепи на клеточной поверхности и тем самым 
препятствуют адгезии вирусных частиц. Адгезия 
вируса герпеса может быть ингибирована так-
же путем насыщения вирусного гликопротеина 
3-0 сульфатированным олигосахаридом, полу-
ченным путем ферментативной трансформации 
гепарина [169].

СПС оказались эффективными при целом 
ряде других экспериментальных вирусных ин-
фекций. Так, фукоидан из бурой водоросли 
Macrocystis pyrifera ингибировал цитопатическое 
действие вируса везикулярного стоматита. Суль-
фатированный экзополисахарид, выделенный из 
морской микроводоросли Gyrodinium empudicum, 
оказался эффективным в экспериментах с ви-
русом энцефаломиокардита [170], лямбда-кар-
рагинан in vitro подавлял адсорбцию вируса 
африканской лихорадки. Скрининг СПС, обла-

дающих антивирусной активностью, позволил 
установить, что фукоидан ингибирует адсорб-
цию на клетках Vero вируса москитной лихо-
радки (Plebovirus сем. Bunjaviride).

Серия DL-галактанов из красной водосли 
Gymnogongrus torulosue оказала ингибирующий 
эффект в отношении вируса Денге [171]. По 
данным авторов, галактаны, полученные из двух 
видов красных водорослей, в дозе 0,5–5,6 мг/мл 
обладают низкой цитотоксичностью и ингиби-
рующим действием, способствуя 50%-му сни-
жению образования бляшек на клетках, однако 
обработка вирионов препаратами не дала по-
ложительного результата. Авторы считают, что 
галактаны, как и другие СПС, препятствуют ад-
сорбции вирусов на клетках. 

В последние годы дальневосточными уче-
ными получены интересные перспективные 
результаты, касающиеся антивирусного дейс-
твия фукоиданов. Так, введение фукоидана из 
L. japonica мышам с экспериментальным кле-
щевым энцефалитом защищало 45 % животных 
при гибели 100 % мышей контрольной группы. 
Продолжительность жизни в опытной группе со-
ставила 30 % ± 10 %, в контрольной – 9,98±0,38 
дня [172].

Антивирусное действие фукоидана выявлено 
по отношению к возбудителю геморрагической 
лихорадки с почечным синдромом – хантавиру-
су [173]. Авторами установлено, что фукоиданы 
ламинариевых водорослей эффективно защища-
ют мышей от хантавируса на начальном этапе 
развития инфекционного процесса. Снижение 
числа инфицированных перитонеальных макро-
фагов у животных в первые 30 мин и 1 ч после 
заражения связано со способностью этих фу-
коиданов блокировать проникновение вируса в 
клетки путем конкурентного взаимодействия с 
aVβ3-рецепторами (β3-интергрины).

Дальневосточные ученые исследовали проти-
вовирусное действие фукоиданов по отношению 
к вирусу гриппа птиц [174]. Оказалось, что фу-
коидан из морской бурой водоросли L. japonica 
не обладает цитотоксическим действием на 
культуру клеток СПЭВ, но характеризуется ви-
рулицидными свойствами в отношении высоко-
патогенного варианта вируса гриппа А/H5N1, 
фукоидан защищает культуры клеток СПЭВ от 
патогенного действия вируса гриппа в дозе 0,01 
ТЦИД50/мл, обладает способностью подавлять 
продукцию высокопатогенного вируса гриппа 
на ранних стадиях развития инфекции при ис-
пользовании профилактической и лечебно-про-
филактической схем применения полисахарида. 
Антивирусное действие фукоидана из L. japonica 
по отношению к вирусу гриппа птиц реализует-
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ся за счет конкурентных углеводспецифических 
взаимодействий с гликопротеинами возбуди-
теля, причем существенным для него является 
распознавание специфических рецепторов га-
лактозы на клетках хозяина. 

Известно, насколько опасны прионы для 
человека и животных. Тем более актуален по-
иск новых соединений, способных в случае 
необходимости оказывать профилактическое 
или лечебное действие. Фукоидан из водоросли 
Cladosiphon ocamuranus оказывает профилакти-
ческий эффект в эксперименте на мышах, полу-
чавших per os зараженный прионами материал. 
Установлено, что введение фукоидана животным 
на следующий день после заражения задержива-
ет развитие инфекционного процесса на поло-
вину времени инкубационного периода по срав-
нению с контролем [175]. Наибольшее количес-
тво фукоидана абсорбировалось из кишечника в 
кровь [176] и экскретировалось с мочой. СПС, 
введенные внутривенно и внутрибрюшинно, по-
давляют репликацию прионов в лимфоретику-
лярной системе, по которой прионы поступают 
из кишечника в мозг [177]. Другой возможный 
механизм действия СПС – полисахариды усили-
вают выделение прионов через кишечник. Это 
подтверждает факт детоксикации содержимого 
кишечника фукоиданами и другими природны-
ми полисахаридами и изменение ими спектра 
кишечной флоры в сторону ее оздоровления. 
Не было замечено зависимости эффекта фуко-
идана от примененных доз. Таким образом, в 
тех случаях, когда есть вероятность заражения 
прионами, ежедневный прием фукоиданов мо-
жет дать неплохие результаты [175].

СПС оказывают антибактериальное дейст вие , 
т.е. проявляют прямое антагонистическое дейс-
твие по отношению к широкому кругу патоге-
нов, а также препятствуют адгезии микроорга  низ-
мов на эукариотических клетках [26, 178]. Все 
эти данные свидетельствуют о перспективности 
дальнейших исследований антивирусного, ан-
тибактериального и антипаразитарного дейст вия с 
целью разработки новых лекарственных средств. 
Учитывая иммуномодулирующие и антиинфек-
ционные свойства сульфатированных полисаха-
ридов, их можно отнести к поколению но вых 
препаратов с ассоциированной активностью.

Антикоагулянтная и фибринолитическая актив-
ность СПС. Следует сразу заметить, что в лите-
ратуре о биологической активности фукоиданов 
описание их антикоагулянтных свойств зани-
мает преобладающее место. Степень антикоагу-
лянтного действия фукоиданов тесно связана с 
их структурой [12, 182, 183]. Антикоагулянтная 
активность фукоиданов из разных видов бурых 

водорослей значительно варьирует от слабо вы-
раженной до высокой. Известна связь между 
молекулярной массой (м.м.) и антико агулянтной 
активностью СПС. Одни исследователи счита-
ют, что антикоагулянтная активность фукоидана 
связана с высокой м.м. [184], другие нижним 
пределом этой активности считают 20 кДа [185]. 
Однако в целом авторы заключают, что разные 
фракции фукоиданов имеют свой оптимум мо-
лекулярной массы для проявления антикоагу-
лянтной активности [183, 185].

Установлено также, что антикоагулянтная 
активность фукоиданов зависит от содержания 
в них сульфатов. Рядом авторов подтверждена 
эта связь на хорошо изученных фукоиданах с 
различным содержанием сульфатов и показано, 
что десульфатированные фракции фукоиданов 
малоактивны в коагулологических тестах [186]. 
Результаты, полученные этими авторами, сви-
детельствуют также, что фракции, обогащенные 
сульфатами, но бедные по содержанию уроно-
выми кислотами, проявляют относительно высо-
кую активность, тогда как фракции с обратным 
соотношением этих структурных составляющих 
обладают более слабой антикоагулянтной актив-
ностью. Исходя из этих данных можно считать, 
что потенциальные антикоагулянты – фуконсуль-
фаты с высокой степенью сульфатирования.

Антикоагулянтная активность фукоиданов 
зависит также от их моносахаридного состава. 
Однако данные об этом далеко не однозначны. 
Так, Н.А. Ушакова и др. [187] и N.A. Cumashi et 
al. [12] при проведении сравнительного исследо-
вания антикоагулянтного действия фукоиданов 
с разной структурой не выявили прямой зави-
симости от содержания в них сульфатов, фуко-
зы и других сахаров, а также от структуры ос-
новной цепи. Более ранние исследования [188] 
свидетельствуют о том, что в большей степени, 
чем степень сульфатирования для проявления 
антикоагулянтных свойств, важно соотношение 
сульфатов с сахарами; фукоидан, имеющий та-
кое соотношение менее 3, не является антико-
агулянтом.

Таким образом, большинство исследований 
показывают, что для проявления антикоагулян-
тных свойств фукоиданов важными являются 
величина молекулярной массы, количество и 
расположение сульфатных групп, а также мо-
носахаридный состав. Дальневосточные ученые 
[27, 189, 190] также отмечали, что фукоиданы, 
выделенные из бурых водорослей F. evanescens 
и L. cichorioides, обладают свойствами антико-
агулянтов прямого типа действия, они влияют 
на факторы внутреннего и внешнего каскадов 
свертывания, а также на конечный этап гемо-
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коагуляции – превращение фибриногена в фиб-
рин под воздейстием тромбина.

Интересные результаты получила Т.А. Куз-
нецова [27]. В опытах in vitro и in vivo она по-
казала, что фукоидан из F. evanescens относится 
к препаратам, влияющим не только на систему 
гемокоагуляции, но и на систему фибриноли-
за. Влияние на систему фибринолиза связано с 
повышением потенциальной активности плаз-
мина, но, возможно, и путем угнетения актив-
ности ингибиторов плазминогена.

Поскольку фукоиданы обладают свойствами 
антикоагулянтов и активаторов фибринолиза, 
они имеют большие перспективы занять до-
стойное место среди препаратов этого направ-
ления действия.

Таким образом, анализ современной науч-
ной литературы показывает, что СПС, полу-
ченные из разных видов водорослей, обладают 
уникальной многокомпонентной биологической 
активностью, обусловленной их структурными 
особенностями. Сочетание противовоспалитель-
ных и иммуномодулирующих свойств с антико-
агулянтной активностью, а также гиполипиде-
мические и антиоксидантные свойства дают ос-
нования к их углубленному изучению в аспекте 
атерогенеза с перспективой использования в 
клинике этого распространенного заболевания.

В современной мировой практике известны 
биопрепараты, по общему действию аналогич-
ные СПС, однако они ограниченно представле-
ны на отечественном рынке и имеют высокую 
стоимость. В то же время уникальность хими-
ческих структур СПС, наличие сырьевой базы в 
дальневосточном регионе, экологически чистые 
и экономичные технологии производства созда-
ют предпосылки для более широкого использо-
вания СПС в научных изысканиях и клиничес-
кой практике.
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BIOLOGICAL ACTIVITY OF SULFATED POLYSACCHARIDES OF SEA SEAWEED

S.P. Kryzhanovskiy, T.S. Zaporozhets, N.N. Besednova

The present review is devoted to the analysis of the properties of sulfated polysaccharides 
from brown algae that determine their applicability in the treatment of cardiovascular diseases. These 
compounds have antilipidemic, antioxidant, anti-inflammatory, immunomodulatory effect. Sulfated 
polysaccharides are structurally diverse and heterogeneous, which makes studies of their structures 
challenging, and may also have hindered their development as therapeutic agents to date. The pro-
duction of a standardized commercial product based on algal sulfated polysaccharide constituents will 
be a challenge since their structural and pharmacological features may vary depending on species 
and on location and time of harvest. In this regard, currently sulfated polysaccharides are used as 
parapharmaceutical agents in combination with the main treatment.

Keywords: sulfated polysaccharides of sea seaweed, fucoidan, dyslipidaemias, antioxidant status, 
immune system.
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