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торный механизм, — катаболитную репрессию. Высокие концентрации конечных продуктов деятельности пептидаз пептиды 

и аминокислоты ингибируют ферментативную активность либо через репрессию транскрипции гена фермента, либо через 

конкурентное ингибирование самого фермента. Таким образом, экономический аспект продукции секретируемых ферментов 

поддерживается сигнальными путями, которые связывают экспрессию ферментов с доступностью субстрата, тогда как их 

качество можно улучшить, синтезируя различные формы фермента, манипулируя способностью ферментов к диффузии и 

подавляя или используя в своих целях конкуренцию за реакционные продукты. Как до, так и после экспрессии функция и 

судьба внеклеточных ферментов находятся под контролем экологических факторов. Физико-химические свойства окруже-

ния, пищевая доступность и конкурентные взаимоотношения оказывают сильное селективное давление, влияющее на соот-

ношение цена/качество ферментативной продукции. Регуляция продукции секретируемых ферментов на популяционном и 

биоценозном уровнях подчеркивает роль внеклеточных ферментов в интеграции функций микробного сообщества.  

Работа поддержана грантом РФФИ № 19-04-00852. 

ЭНДО-α-1,4-L-ФУКАНАЗЫ МОРСКОЙ БАКТЕРИИ WENYINGZHUANGIA FUCANILYTICA CZ1127 
А.О. Зуева, А.С. Сильченко, А.Б. Расин, С.П. Ермакова 
Тихоокеанский институт биоорганической химии им. Г.Б. Елякова ДВО РАН, Владивосток 

Фукоиданы представляют собой обширный класс биополимеров, обладающих множеством биологических активностей: 

противоопухолевой, иммуномодулирующей, противовирусной и др. [1]. Полимерные цепи фукоиданов построены в основ-

ном из остатков α-L-фукозы. Их структурное разнообразие обусловлено различной степенью сульфатирования и расположе-

нием сульфатных групп при остатках фукозы, наличием ответвлений и других моносахаридных остатков [2], в связи с чем 

возникают трудности в установлении взаимосвязи между структурными особенностями фукоиданов и проявляемой ими 

биологической активностью. Фукоиданазы – ферменты, способные избирательно катализировать гидролиз О-гликозидных 

связей в молекулах фукоиданов. Их использование для установления структуры фукоиданов имеет ряд преимуществ перед 

традиционными химическими методами исследования строения полисахаридов. Продуцентами фукоиданаз могут являться 

морские бактерии, в геномах которых встречаются целые фукоидан-деградирующие локуксы, включающие сразу несколько 

генов, кодирующих фукоиданазы. Необходимость такого количества фукоиданаз, вероятно, обусловлена широким структур-

ным разнообразием фукоиданов. В рамках изучения функциональной активности ферментов фукоидан-деградирующего 

кластера морской бактерии Wenyingzhuangia fucanilytica CZ1127 нами были обнаружены четыре фукоиданазы. Для данных 

ферментов была изучена субстратная специфичность и определены субсайты связывания субстрата. Полученные данные 

позволяют использовать исследованные фукоиданазы для изучения структур фукоиданов и являются шагом на пути к уста-

новлению полного пути ферментативного гидролиза молекул данных полисахаридов.  

Исследования выполнены за счет гранта Российского научного фонда (№ 20-74-00035).  

1. Senthilkumar, K. Brown seaweed fucoidan: Biological activity and apoptosis, growth signaling mechanism in cancer / 
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Простагландины являются регуляторами важнейших физиологических процессов в организме человека, в частности, ме-

диаторами воспаления. Ключевую роль в синтезе простагландинов из арахидоновой кислоты играет фермент простагландин-

H-синтаза (PGHS), катализирующий две последовательные реакции – циклооксигеназную и пероксидазную. Кроме субстра-

тов реакций, с циклооксигеназным активным центром также связываются ингибиторы фермента (нестероидные противовос-

палительные препараты, НПВП), а с пероксидазным – кофактор гем (Fe-протопорфирин IX), строго необходимый для прояв-

ления обеих каталитических активностей PGHS. В литературе установлено, что удаление гема из активного центра понижает 

сродство фермента к различным НПВП (аспирин, напроксен, индометацин, диклофенак), но механизм влияния наличия гема 

на взаимодействие PGHS с ингибиторами изучен недостаточно. Исследование кинетики связывания фермента с ингибито-

ром индометацином показало, что механизм взаимодействия PGHS и индометацина состоит из быстрой и медленной стадий, 

при этом наличие гема не влияет на значение равновесной константы ингибирования для быстрой стадии (Ki=27.7 мкМ), но 

влияет на значения констант скорости для медленной стадии (k+=1.83 с-1, k-=1.71*10-3 с-1 для холофермента, k+=1.27 с-1, k-

=4.51*10-3 с-1 для апофермента). Также было исследовано влияние присутствия гема на взаимодействие PGHS с другими 

НПВП (толметин, кетопрофен, фенопрофен, карпрофен, флурбипрофен). Во всех случаях холофермент связывается с инги-

биторами существенно лучше, чем апофермент. Это подтверждает наличие аллостерических взаимодействий между сайтом 

связывания гема и циклооксигеназным активным центром PGHS. Исследование выполнено при финансовой поддержке 

РФФИ в рамках научного проекта № 19-04-01150а с использованием оборудования, приобретенного за счет средств Про-

граммы развития Московского университета, и оборудования Центра коллективного пользования сверхвысокопроизводи-

тельными вычислительными ресурсами МГУ имени М.В. Ломоносова. 
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