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РЕЗЮМЕ 

На примерах пробиотических штаммов бактерий и их консорциума проведена оценка перспектив лектиновых систем 

пробиотических микроорганизмов микробиоценозов биотопов организма человека. Пробиотические лектины рассматри-

ваются в качестве бесклеточных имитаторов пробиотиков, функционирующих как базисные поддерживающие скоордини-

рованные системные метаболомбиотики с действием «cеть-в-интерактомной сети» и «сеть-на-сеть условных патогенов», 

носители, доставщики, дозировщики и распределители гликоконъюгатных метабиотиков (в том числе заместителей и 

антагонистов паттернов условных патогенов), пребиотиков, лекарств, антигенов, наборов поверхностноклеточных и вне-

клеточноматриксных декоров поддержки нормально функционирующих межнишевых коммуникаций и ландшафтов в сли-

зистых полостей человека (направленных против инфекций и опухолей). Пробиотические лектины, взаимодействующие с 

синтетическими гликоконъюгатными имитаторами важных (в том числе ключевых) для организма соединений, перспек-

тивны для скрининга и отбора симбиотических и пробиотических штаммов и их консорциумов для конструирования муль-

тиштаммовых биотоп/ткань/органзависимых про/сим/синбиотиков. Предлагаемые анаэробные (не содержащие оксидоре-

дуктазных систем) антистрессовые, синергистические лектиновые препараты перспективны в качестве мультифункцио-

нальных вспомогательных систем защиты организма в анаэробных компартментах биотопов и в условиях стрессовой 

терапии.
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Вопросы распознавания являются осново-
полагающими для понимания организа-

ции и функционирования всего живого. Одни из 
широко распространенных в природе распознаю-
щих реагентов – лектины [1–3]. К лектинам отно-
сятся белки и пептиды, в том числе в комплексах, 
взаимодействующие (распознающие и обратимо 
связывающие) с углеводами и гликоконъюгатами 
(ГК). Лектины – важная составляющая врожденно-
го иммунитета [4], гликома организма [5, 6], фер-
ментативного интерактома [7–9]. Как эволюционно 
древний класс белков, они служат функционально 
вспомогательными реагентами, базисными носи-
телями для надстроечных эффекторов, участвуют в 
организации и функционировании клеток и их ор-
ганелл, тканей, биотопов, а также органов [10–13].

Для лектинов характерно системное функ-
ционирование, функционирование лектиновых 
систем (ЛС), включающих множественные фор-
мы с различающимися биологическими и фар-
макологическими активностями. Между тем, ЛС 
пробиотических микроорганизмов (ЛСПМ), вза-
имодействующие с ГК, до сих пор недостаточно 
исследованы. 

На основании результатов собственных мно-
голетних исследований рассмотрим некоторые из 

перспектив ЛСПМ. Работы проводились со штам-
мами лактобацилл и бифидобактерий из коллек-
ции микроорганизмов нормофлоры человека 
при Институте эпидемиологии и микробиологии 
им. Г.Н. Габричевского, а также с пробиотиками 
«Бифидин» и «Ацилакт» – продуктами Института 
эпидемиологии и микробиологии им. Г.Н. Габри-
чевского. Бактерии выращивали на содержащих 
гидролизат казеина и автолизат дрожжей пита-
тельных средах. ЛСПМ выделяли из белковых 
фракций 27–220 кД изоэлектрофокусированием 
в пластине полиакриламидного геля в градиенте 
рН 4–8, белки идентифицировали электроблотин-
гом на гидрофобную мембрану и окрашиванием 
флюоресцентным красителем SYPRO Ruby protein 
blot stain (Bio-Rad Lab.; www.probes.com/syprodyes), 
распределение ЛС среди белкового массива опре-
деляли биотинилированными (biot) ГК на основе 
полиакриламидного (РАА – polyacrylamide) кора 
(www.lectinity.com), проявляемыми стрептави-
дин-пероксидазой в присутствии BioWest (Pierce, 
США; хемилюминесцентного субстрата перок-
сидазы с повышенной чувствительностью и ста-
бильностью) в режиме живого изображения на 
дисплее компьютера системы Bio Chemi System 
(UVP, США). 
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SUMMARY

By using probiotic bacterial strains and their consortium as an example, the authors assessed the prospects of the lectin systems of 

probiotic microorganisms of human biotope microbiocenosis. Probiotic lectins are considered as acellular imitators of probiotics that 

function as basic supporting coordinated systemic metabolome biotics with network-in-interactive networking and network-on-

networking activities of opportunistic pathogens, carriers, messengers, dosers, and dispensers of glycoconjugate metabiotics (including 

substituents and antagonists of patterns of opportunistic pathogens), prebiotics, medicaments, antigens, sets of surface cellular and 

extracellular matrix decors for support of normally functioning inter-niche communications and landscapes in the human mucosal cavity 

(directed against infections and tumors). The probiotic lectins interacting with synthetic glycoconjugate imitators of the body’s 

important (including key) compounds show promise in screening and selecting symbiotic and probiotic strains and their consortia to 

design multi-strain tissue/organ-dependent/biotope pro/sym/synbiotics. The proposed anaerobic (containing no oxidoreductase 

systems) antistress, synergistic lectin preparations are promising as multifunctional auxiliary systems in protecting the body in the 

anaerobic biotope compartments and during stress therapy.
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В работе использовали 13 синтетических 
ГК – имитаторов природных веществ (в скоб-
ках): α-D-GalNAc-PAA-biot (муцины животных, 
T-антигены), β-D-GalNAc-PAA-biot (муцины живот-
ных), β-D-GlcNAc-PAA-biot (хитины насекомых, 
хитозаны), β-D-Gal-PAA-biot (галактаны растений, 
животных), β-D-Gal-3-sulfate-PAA-biot (кислые га-
лактаны животных), α-D-Man-PAA-biot (дрожже-
вые маннаны), α-D-Man-6P-PAA-biot (фосфоман-
наны дрожжей), α-L-Fuc-PAA-biot (фуканы бурых 
водорослей), α-L-Rha-PAA-biotin (рамнаны гра-
мотрицательных бактерий), MDP-PAA-biot (пеп-
тидогликаны бактерий), Adi-PAA-biot (вещество 
AII-группы крови GalNAcα1-3Galβ1-), Fs-PAA-biot 
(антиген Форсмана GalNAcα1-3GalNAcβ1-), Tαα–
PAA-biot (антиген бактерий Galα1-3GalNAcα1-). 

ЛСПМ – полезные для человека вещества, 
которые имитируют главные (защитные) свой-
ства пробиотиков, являются комплексными 
представителями нового класса бактериоцино-
подобных деструкторов биопленок патогенов, 
кофункционируют с ферментами всех 6 клас-
сов, проявляющие антипатогенный синергизм 
в комбинациях: внутри- и межродовых; меж-
ду лектинами пробиотиков и фитолектинами, 
ЛСПМ и антибиотиками, в том числе антими-
котиками [7,14,15]. Они функционируют как ме-
таболомбиотики, а именно регулируют метабо-
лом по принципам «сеть-на-сеть патогенов» и 
«сеть-в-сети интерактома организма». Органи-
зация сети ЛСПМ предполагает события, когда 
лектин в результате процессов распознавания 
образует множественные формы (ЛС) со спек-
тром физиологических активностей; при на-
правленном каскадном связывании углеводов 
и ГК ЛС трансформируется в частично обрати-
мую разветвленную сеть комплексов и надмо-
лекулярных ансамблей, у которых спектр лек-
тиновых специфичностей динамично меняется 
(может качественно и количественно изменять-
ся как у формы, так и при оценке общего век-
тора специфичности ЛС). Результирующая сеть 
ЛСПМ регулирует сетевой метаболом биотопа, 
в котором участвуют углеводы и ГК (углевод-
содержащие ферменты и факторы, рецепторы 
и др.) [16, 17], является частью метаболома, во-
влекающейся в естественные биоритмические 
процессы в биотопах. Адаптационный характер 
функционирования ЛСПМ в биотопе зависит от 
своеобразия развитой в процессе совместной 
эволюции сформированной организмом-хозяи-
ном инфраструктуры, например мукозальных 
органов открытых полостей организма. При 

этом создается адекватная биотопу сеть ЛСПМ, 
сориентированная на имеющийся и доставляе-
мый извне соответствующий ранжированный 
по сродству к ЛСПМ, ряд биологически актив-
ных ГК, в том числе пребиотиков и лекарств. В 
результате в биотопе обеспечивается функцио-
нирование дежурной адаптационной устойчи-
вой к колебаниям инфраструктуры обратимых 
взаимодействий в сети ЛСПМ-ГК. Комплексы и 
надмолекулярные ансамбли ЛСПМ–ГК функцио-
нируют как бесклеточные (безмикробные) ими-
таторы симбиотиков/(мульти)пробиотиков с 
направленными и предсказуемыми активностя-
ми. При этом могут проявляться новые полез-
ные прогнозируемые свойства ЛСПМ. Их можно 
проверить, исходя из того, что ЛСПМ образуют 
функциональное суперсемейство пробиотиче-
ских лектинов и других лектинов бактерий, чле-
ны нового класса деструкторов биопленок дрож-
жеподобных и грамположительных патогенов; 
участники Quorum Sensing (QS) и Cross-Talking (с раз-
витыми/продвинутыми защитными системами 
хозяина) в биотопах; синергисты с другими ан-
тимикробными агентами [14,15, 18–20]. 

ГК с известной химической структурой 
(www.lectinity.com) как потенциальные мета-
биотики могут использовать ЛСПМ в качестве 
носителей. Синтетические ГК лучше имитиру-
ют важные для антимикробного действия бак-
териальные (протеогликановые) и грибковые 
(маннановые и содержащие экспонированные 
остатки N-ацетилглюкозамина ГК) молекуляр-
ные структуры при сравнении с низкомолеку-
лярными фрагментами, а ЛСПМ осуществляют 
доставку и депонирование антагонистических 
патогенов ГК с последующим их высвобождени-
ем как пребиотиков и терапевтических агентов. 
ЛСПМ участвуют в поддержании/восполнении 
нормального ГК-декора клеток тканей и орга-
нов, вовлекаются в надзор, препятствующий 
убыстрению развития появившихся или уже 
имеющихся клеточных аномалий, в том числе 
опухолевых. Системы ЛСПМ-ГК участвуют в раз-
рушении и деградации неблагоприятных/услов-
нопатогенных для человека микробиоценозных 
массивов и биопленок, изолируют их и нейтра-
лизуют остатки консервацией, что, в конечном 
счете, предотвращает раннее развитие болез-
ней, их остроту, а в случаях хронических си-
стемных болезней способствуют улучшению ка-
чества жизни пациента [21].

Поиск, отбор и селекционное улучшение ан-
тимикробных и других свойств пробиотических 
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культур штаммов и консорциумов микроорга-
низмов кишечника человека, направленных на 
группы условнопатогенных микроорганизмов, 
является важной стратегической задачей профи-
лактики заболеваемости, повышения общей ре-
зистентности организма и ускорения процессов 
реабилитации пациентов. 

На основании собственных результатов 
нами предложен алгоритм поиска пробиоти-
ческих микроорганизмов и их консорциумов с 
выраженными антимикробными ЛС для кон-
струирования новых пробиотиков. Алгоритм 
включает: а) отбор синтетических ГК, имитиру-
ющих протеогликаны бактерий и (фосфо)ман-
наны дрожжей; б) идентификацию в белках 27–
220 кД концентратов культуральных жидкостей 
ГК-связывающих ЛС в интервале pI 4–8; в) срав-
нение ГК-зависимых ЛС (общая интенсивность, 
широта распределения, мозаичность и асим-
метричность распределения форм, мажорные 
формы как доминирующие в выполнении ан-
тимикробных функций; минорные формы как 
экспрессирующиеся сигнальные регуляторы 
биораспознавания, дополнительные участники 
узнавания ГК); г) идентификацию уникальных 
компонентов ЛС; д) установление комбинаци-
онных наборов антимикробных форм ЛС. Ал-
горитм расширяет потенциал использования 
традиционных (мульти)пробиотиков, открыва-
ет возможности исследования функциональной 
роли других ЛС и их комбинаций, распознаю-
щих другие типы ГК, участвующих в интерак-
томной сети человека. 

Из культур пробиотических штаммов бифи-
добактерий и лактобацилл человека нами были 
получены системные «анаэробные» препараты 
кислых и щелочных лектинов, относящиеся к 
ГК-распознающим белкам, не содержащие окси-
доредуктаз/оксидаз окислительного стресса. По-
следние требуют присутствия кислорода, обла-
дают деструктивным в отношении окружающей 
инфраструктурной среды действием, снижают 
(могут инактивировать) исходную эффектив-
ность биопрепаратов. В то же время слабокис-
лые ЛСПМ (с pI 5–5,6) одних штаммовых ингре-
диентов пробиотических консорциумов (как в 
случае штамма NK1, который не содержит ок-
сидоредуктазной системы в указанном интер-
вале pI, мультилактобациллярного пробиоти-
ка – Ацилакта) кофункционируют, в том числе 
в комплексных ассоциатах, со слабокислыми 
оксидоредуктазными системами других штам-
мовых ингредиентов пробиотических консор-

циумов (как в случае штаммов K3III24 и 100аш 
Ацилакта). Реализация такого рода кофункцио-
нирования возможна в реакциях обесцвечива-
ния пигментов, что может представлять интерес 
для косметологического «осветления» кожи (при 
использовании косметических кремов), предот-
вращения воспалительных хейлитов слизистой 
губ и возможного формирования кожных ме-
ланомоподобных пигментированных образова-
ний, а также для защиты от солнечной радиа-
ции [22]. 

Использованные синтетические ГК прояв-
ляли антиоксидантные свойства, защищая ЛС 
от деградации. Кроме того, они могут быть по-
лезны как в случае биосурфактантов (катион-
ных природных экзополимерных соединений 
не белковой природы), взаимодействующих 
с белками и пептидами [23]. Кислые и щелоч-
ные анаэробные ЛС бифидобактерий и лакто-
бацилл оказывали антипатогенное действие 
(самостоятельное и перекрывающееся – синер-
гистическое; в отношении «коммуникативных 
тел» – массивов и биопленок – дрожжеподоб-
ных грибов и грамположительных бактерий); 
характеризовались собственными механизма-
ми антимикробного действия при сравнении с 
механизмами действия других антимикробных 
систем (антибиотиков, бактериоцинов, неток-
сичных фитолектинов, субизотипов изотипов 
С4В и С4А компонента С4 комплемента челове-
ка) [15, 20]. ЛС культур пробиотических бакте-
рий человека способны при сборках каскадно 
«запускать»/заменять/переключать распознава-
ние ГК разных типов (в том числе имитаторов 
маннанов, муцинов, бактериальных пептидо-
гликанов; антигенов Форсмана, АII-группы кро-
ви и Tn) одним и тем же исходным пулом лек-
тиновых форм мультиштаммового пробиотика. 
Присутствие катионов рутения Ru2+ (ингреди-
ента SYPRO) резко повышало обособленность/
дискретность и число форм кислых лектинов – 
носителей и доставщиков ГК. Наблюдалась ста-
бильность мозаичных асимметричных картин 
комплексов ЛС-ГК, (мульти)пробиотикзависи-
мых, поддерживающих в биотопах баланс рас-
познавания и обратимого удерживания/депо-
нирования ГК (терапевтических, маркерных и 
др.). Комбинации «анаэробных» препаратов лек-
тиносодержащих белков проявляли себя в отно-
шении дрожжеподобных и грамположительных 
патогенных мишеней как более селективные к 
выбору территории массива патогена, времени 
эффективного воздействия на массив патоге-
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на, достижению более однородного результата 
в области эффекта (отсутствие или минимиза-
ция остаточных резистентных к ЛС колоний па-
тогена в пределах подверженной деградации 
территории кандид, особенно в системе «ЛС ки-
шечных бифидобактерий и лактобацилл – ки-
шечные C. albicans»), эффективные и предска-
зуемые (направленные на групповые мишени, 
соответствующие микроэкологическим нишам 
распределения патогенов) по сравнению с дей-
ствием лектинов трав медицинского значения. 
Антимикробная активность ЛСПМ также могла 
осуществляться не только напрямую, но и через 
влияние (совместно с ГК) на миграцию макро-
фагов и проявляться в реакции индуцирования 
стимуляции синтеза лимфоцитами крови цито-
кинов (например, фактора-α некроза опухолей). 
Результаты указывают на перспективность ана-
эробных ЛС как вспомогательных ингредиен-
тов лекарственных форм.

Технологические перспективы пробиоти-
ческих лектинов

Аналитический биореактор синбиотическо-
го соответствия систем лектинов пробиотиков 
и гликополимерных сорбентов. ЛСПМ представ-
ляют собой мультифункциональные системные 
высокомолекулярные (>27 кД) метаболиты куль-
тур микробиоты человека, консорциумов ин-
дигенных микроорганизмов микробиоценозов 
нормофлоры человека, моно-, би- и мультиштам-
мовых пробиотиков. ЛСПМ кофункционируют с 
природными ГК и имитирующими их синтети-
ческими ГК. На основании собственных резуль-
татов была предложена система для скрининга 
пребиотических и терапевтических ГК в стериль-
ных инсулиновых гепаринизированных шприцах 
объемом 1 мл [24]. В ходе исследования получены 
следующие результаты: 

•  ЛСПМ-содержащая фракция стимулирова-
ла увеличение общей и адгезирующей био-
массы бифидобактерий. LiCl дозозависимо 
увеличивала число адгезированных коло-
ний. 

•  При доступе воздуха ЛСПМ и оксидоредук-
тазосодержащая фракция стимулировала 
окислительный метаболизм лактобацилл. 

•  Развивающиеся в присутствии эндогенной 
содержащей ЛСПМ фракции колонии би-
фидобактерий располагались в средней ча-
сти биореактора, защищенной от доступа 
воздуха (проявляли свойства биосенсора 
кислорода). 

•  Лактобациллярные и бифидобактериаль-
ные ЛСПМ (pI 4–4,5) характеризовались 
как надмолекулярные сборочные нано-
частицы со сродством к анионным ГК (с 
экспонированнными остатками сульфа-
тированных галактозидов и менее выра-
женным сродством в кислой области в от-
ношении остатков маннозо-6-фосфата). 
Сульфатированные гликозаминогликаны 
вместе с катионами лития Li+ и лектиновы-
ми носителями катионов Li+ участвовали в 
функционировании модельного минисин-
биотопа (повышалась выживаемость про-
биотической микробиоты).

Разработанная система перспективна для 
скрининга пребиотических ГК, поддержанных 
посредством ЛСПМ и катионами Li+, а также 
для оценки влияния терапевтических ГК на вы-
живаемость симбиотической микробиоты. Оче-
видно, что биореактор позволяет исследовать 
также влияние различных микроэлементов на 
синбиоз при использовании выбранных типов 
ЛСПМ и ГК.

Предложены мембранные технологии для 
применения функционально активных, про-
странственно ориентированных, препаратов 
ЛСПМ человека, а также лекарственных систем 
– ЛС рекомбинантных белковых гормонов че-
ловека и ЛС лекарственных растений в про-
филактических и лекарственных формах для 
сопроводительной терапии, диагностико-про-
гностико-скринингового микроанализа, в том 
числе в области дерматологии, косметологии, 
гастроэнтерологии, коррекции урогенитальных 
патологий [21, 22]: 

• Технологии использования аффинных по-
ристых гидрофобных мембран с предсказуе-
мо распределенными двумерными мозаиками 
высокоочищенных (достигается значительная 
дополнительная очистка сорбированных на 
мембранах ЛС на фоне появления и усиления 
биологических активностей) полифункциональ-
ных наборов ЛСПМ. Перспективы – антигриб-
ковые/ антигрибково-бактериальные покрытия 
пролонгированного действия, сочетающие ком-
бинации с выборочными наборами антимикоти-
ков; кофункционирующие в режиме реального 
времени хемилюминесцентные системы сверх-
чувствительной визуализации для медицинской 
и промышленной биотехнологии и бионанотех-
нологий, в частности «Слабокислые лактобацил-
лярные ЛС – Слабокислые лактобациллярные 
оксидоредуктазы», «Щелочные бифидобактери-
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альные ЛС – Щелочные бифидобактериальные 
экзополимерные соединения», «Околонейтраль-
ные лактобациллярные/бифидобактериальные 
ЛС – Околонейтральные лактобациллярные/би-
фидобактериальные биосурфактанты», «ЛС – 
Сильнокислые серилиальные фитооксидоредук-
тазы/фито[глико]оксидазы», «Эритропоэтиновые 
ЛС – Иммунный сэндвич/ моноклональные анти-
тела/синтетические ГК с имитирующими муци-
ны и антигены свойствами». 

• Мембранные технологии использования 
разделенных групп белков/ олигопептидов и их 
комплексов (расширяющих потенциал распозна-
вания гликомишеней, служащих естественны-
ми твердофазными сборочными инфоузлами ка-
скадно-сетевого действия лектиновых сборок) с 
собственными и привнесенными флюоресцент-
ными свойствами (окрашивание или мечение 
посредством SYPRO) с регистрацией свечения 
в живом изображении. Достигаются: определе-
ние границ белковых массивов, в которых мо-
гут идентифицироваться ЛСПМ и выбираться 
сочетания ЛС с прочими биологически и физи-
ологически активными белками, экспресс-ран-
жирование групп белков и ЛС по массе в вы-
сокомолекулярных фракциях культуральных 
жидкостей для стандартизации и типирования 
штаммов и оценки питательных сред, межштам-
мовый синергизм (распределение функций меж-
ду штаммами как критерии селекции пробио-
тических консорциумов, отбора кандидатов в 
пробиотики) систем протеаз или систем оксидо-
редуктаз мультиштаммовых пробиотиков и кон-
сорциумов, идентификация мозаики комплекс-
ных кислых и щелочных флюорохромов (как 
носителей энергии и способности к сигнально-
му обмену энергией с окружающей инфраструк-
турной средой, для мониторинга надмолекуляр-
ных сборок и их перестройки, в том числе для 
визуализации гликодекоров и гликостатуса сли-
зевых и поверхностноклеточных ландшафтов 
биотопов). 

Заключение
ЛСПМ и соответствующие им ранжирован-

ные по специфичности, доступности и срод-
ству наборы ГК способствуют сбалансированно-
му функционированию в организме созданных 
в процессе эволюции органоподобных областей 
взаимного интереса человека и биотопных ми-
кробиоценозов. В связи с этим системы ЛСПМ-ГК 
являются важными перспективными элемента-
ми интерактома человека, проявляющими себя 

как инфраструктурные (мажорные ЛС), сигналь-
ные, антимикробные, антивирусные, влияющие 
на чувство кворума микроорганизмов в услови-
ях сбалансированного биотопного микробио-
ценоза, вспомогательные для кофункциониро-
вания с продвинутыми защитными системами 
человека путем перекрестных коммуникатив-
ных переговоров. 
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