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В конце прошлого и в начале нынешнего года наш журнал «Вестник Московского уни-
верситета. Серия 16. Биология» отметил две памятные даты – юбилей всего издания 
и юбилей нашей серии. За свою долгую историю «Вестник» биологического факультета 
МГУ претерпел много изменений. Цели, для которых он создавался, модифицировались 
в последние 15 лет, и теперь журнал уже не является изданием для освещения деятельно-
сти лишь ученых, работающих в МГУ, а представляет собой международное издание 
(англоязычная версия распространяется издательством Springer Nature) и открыт для пу-
бликаций авторов из любых научных учреждений как России, так и других стран. Не-
смотря на сложности, с которыми сталкиваются любые университетские издания, такие 
журналы все равно могут развиваться и занимать свои ниши в научной периодике. Как 
и  китайские научные издания такого рода, наши отечественные журналы в настоящее 
время непрерывно работают для получения мирового признания. В будущем все науч-
ные издания, вероятно, будут и дальше изменяться и преобразовываться, задача универ-
ситетских журналов – успевать развиваться вместе с новыми технологиями, принимая 
во внимание опыт зарубежных изданий и не забывая о собственной богатой истории.

Ключевые слова: Московский университет, естественные науки, биология, научные  
публикации, научные журналы, «Вестники», наукометрические показатели

Осенью 2021 г. журналу «Вестник Московско-
го университета» исполнилось 75 лет [1, 2]. Тогда, 
в конце далекого 1946 г., вышло всего три выпу-
ска, в дальнейшем «Вестник» выходил раз в месяц 
и публиковал статьи по всем направлениям иссле-
дований, которые проводились в Московском 
университете. Кроме того, в начале этого года ис-
полнилось 45 лет нашей биологической серии 
«Вестника». В связи с юбилеем «Вестника Мо-
сковского университета» библиотека биологиче-
ского факультета МГУ даже организовала темати-
ческую выставку.

Статьи по биологии выходили в журнале с са-
мого начала его основания. Первой такой статьей 
является краткое сообщение профессора кафедры 
гидробиологии С.Н. Скадовского «О сапропелях 
водорослевого «цианофицейного» происхожде-
ния», напечатанное в первом номере 1946 г. Надо 
сказать, что и в настоящее время статьи по гидро-
биологии являются одними из наиболее часто  
публикуемых в нашей серии «Вестника», настоя-
щий выпуск также не является исключением.

В состав первой редколлегии журнала входили 
такие ученые, как академик С.И. Вавилов (физи-
ка), профессор и заведующий кафедрой геогра-
фии почв МГУ Д.Г. Виленский (почвоведение), 
академик В.В. Виноградов (лингвистика), акаде-

мик И.М. Виноградов (математика; был ответ-
ственным редактором журнала), профессор 
И.С. Галкин (история; с 1943 по 1948 гг. был рек-
тором МГУ), член-корреспондент АН СССР 
и  академик АН Армянской ССР заведующий ка-
федрой физиологии животных Х.С. Коштоянц 
(биология, физиология), член-корреспондент 
АН  СССР А.А. Максимов (философия, история 
науки), академик И.И. Минц (история), профес-
сор С.Д. Муравейский (гидрология, гидробиоло-
гия), академик АН СССР А.Н. Несмеянов  
(химия), академик АН СССР К.В. Островитянов 
(экономика), профессор М.В. Сергиевский (фи-
лолог; к моменту выхода первого номера журнала, 
к сожалению, умер), академик АН СССР 
Д.В.  Скобельцын (физика), академик АН СССР 
М.Н. Тихомиров (история), ответственным секре-
тарем был доцент Г.К. Цветков (экономика). Та-
ким образом, в состав редколлегии входили акаде-
мики, члены-корреспонденты и профессора, 
представлявшие практически все основные на-
правления исследований в МГУ.

Журнал появился в послевоенное время, ког-
да восстановление страны требовало большого ко-
личества практических решений для промышлен-
ности и сельского хозяйства. В связи с этим были 
выделены ключевые научные темы по физике,  
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химии, биологии и другим разрабатываемым 
в МГУ направлениям. К концу 70-х гг., уже после 
разделения биолого-почвенного факультета на 
биологический и почвенный, исследовательская 
работа в МГУ снова стала проводиться с упором 
на фундаментальные исследования [3]. 

В планы развития университета входило соз-
дание крупных комплексных тем, в которых долж-
ны были быть задействованы не только сотрудни-
ки разных кафедр внутри одного факультета, но 
и коллективы других факультетов и научных орга-
низаций [1]. В настоящее время по-прежнему со-
храняется необходимость в разработке больших 
комплексных междисциплинарных тем, в том 
числе – в сотрудничестве с российскими и зару-
бежными организациями. Направления исследо-
ваний стали более узкими из-за накопления боль-
ших массивов научной информации, однако без 
сотрудничества нескольких научных коллективов 
в современной биологии и, вероятно, в других на-
уках вряд ли возможно выполнение серьезных на-
учных разработок.

Разделение «Вестника Московского универ-
ситета» на серии началось в 1949 г. Сначала эти 
серии были крупными, но по мере увеличения 
числа публикаций назревала необходимость раз-
делять очередную серию на несколько новых. 
Сейчас свой «Вестник» есть более чем у половины 
факультетов МГУ, всего 27 серий. Наша биологи-
ческая серия окончательно сформировалась 
в 1977 г., произошло это после разделения преды-
дущей, 6-й, серии «Биология. Почвоведение» на 
два новых самостоятельных журнала. Редколле-
гию возглавил Михаил Викторович Гусев, в то 
время декан биологического факультета и заведу-
ющий кафедрой физиологии микроорганизмов. 
Заместителями главного редактора стали И.П. Ер-
маков и Б.М. Логвиненко. Также в состав редкол-
легии входили члены-корреспонденты АН СССР 
М.В. Горленко и Л.В. Крушинский, профессора 
Л.М. Левкина, В.Н. Максимов, Н.П. Наумов 
и В.В. Юркевич. Два члена редколлегии того вре-
мени входят в ее состав и сегодня – член-
корреспондент РАН Андрей Борисович Рубин 
и академик РАН Владимир Петрович Скулачев. 

С 2006 г. главным редактором журнала явля-
ется академик РАН Михаил Петрович Кирпич-
ников. В прошедшие с этого момента годы наш 
«Вестник» претерпел серьезные изменения, по-
зволившие ему существенно улучшить науко- 
метрические показатели и видимость в между-
народном пространстве. Этому, в частности, спо-
собствовало размещение англоязычной версии 
журнала на платформе Springer (сейчас – Springer 
Nature) и начало в 2011 г. индексации журнала 
наукометрической базой данных Scopus, а также 
то, что «Вестник Московского университета. Се-
рия  16. Биология» в 2014 г. выиграл Конкурс по 
государственной поддержке программ развития 

и  продвижению российских научных журналов 
в  международное научно-информационное  
пространство, организованный Министерством 
науки РФ и проведенный «Национальным  
Электронно-Информационным Консорциумом» 
(НЭИКОН). Обойдя более 500 журналов-конку-
рентов, наше издание стало одним из двух побе-
дителей в разделе «Биология», получив финансо-
вую поддержку на 3 года.

Научные журналы университетов
История научных журналов началась более 

350 лет назад [4, 5, 15]. В России многие издания 
появлялись и развивались не в традиционном для 
Запада стиле. Журналы при университетах и науч-
ных институтах создавались, чтобы, в первую оче-
редь, освещать достижения учредившей их орга-
низации. Однако если институт, как правило, 
специализируется на узкой теме – в биологии это 
биохимия, физиология, биология развития, био-
органическая химия и т.п., то в университете  
научные области могут быть самыми разными, осо-
бенно в таких крупных, охватывающих большое 
количество направлений, вузах, как МГУ, СПбГУ 
и др. Это способствовало тому, что в «Вестниках»  
публиковались статьи из никак не связанных об-
ластей. Разделение на серии помогло исправить 
ситуацию лишь частично. Надо сказать, что 
«Вестники» некоторых вузов широкого профиля 
до сих пор имеют обобщенные серии – например, 
серия «Естественные науки», охватывающая фи-
зику, химию, биологию и другие естественно- 
научные направления. Даже нашему «Вестнику», 
специализирующемуся на одной области есте-
ствознания – биологии, не так просто найти свою 
нишу, т.к. современная биология включает в себя 
очень разные направления. Сложно сочетать ис-
следования, посвященные систематике растений, 
с работами по структурной биологии или тестиро-
ванию лекарственных препаратов на животных. 
Похожая особенность наблюдается и в Китае – 
для этой страны также характерны академические 
и университетские журналы [6–8]. При этом уни-
верситетским периодическим изданиям, воспри-
нимаемым авторами и читателями как «сборная 
солянка», трудно конкурировать с узконаправлен-
ными специализированными журналами [6, 8].

Изначально «Вестник Московского универси-
тета», как и другие аналогичные журналы, созда-
вался для информирования отечественных и за-
рубежных ученых «о выполненных в стенах 
Московского университета исследовательских ра-
ботах» [1]. Долгое время так и было, вплоть до на-
ступления настоящего периода, когда стало осо-
бенно важно, в каких международных системах 
индексируется журнал [9]. Такая индексация обе-
спечивает хорошую видимость издания для широ-
кой международной читательской аудитории. 
Чтобы журнал соответствовал требованиям таких 
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систем, он и сам должен быть международным, 
поэтому прежнее предназначение «Вестников» 
устарело. В настоящее время мы, как и другие 
«Вестники МГУ», публикуем статьи от ученых из 
любых научных организаций, в том числе и зару-
бежных. Акцент сместился с того, чьи работы мы 
печатаем, к тому, о чем эти статьи. В настоящее 
время публикуемые в нашем «Вестнике» работы, 
как правило, затрагивают самые разные разделы 
современной биологии, но обязательно в фунда-
ментальном аспекте.

Уровень журналов напрямую зависит от уров-
ня науки в стране. Журналы Китая стремительно 
развиваются вместе с наукой страны, на преобра-
зование и улучшение собственных изданий выде-
ляются значительные средства [10]. Однако нужно 
иметь в виду, что развитие журналов немного от-
стает от развития научных исследований. Поощ-
рение публикаций авторов в высокорейтинговых 
журналах помогает улучшить видимость россий-
ской науки в мировом пространстве, но, как 
и  в  случае с китайскими журналами [6], способ-
ствует оттоку статей наших авторов в зарубежные 
журналы. В такой ситуации российские журналы 
могли бы публиковать больше иностранных  
статей, но очевидно, что высокорейтинговые за-
рубежные коллеги также в первую очередь заинте-
ресованы в высокорейтинговых зарубежных науч-
ных изданиях. В данном случае можно поощрять 
публикацию наших ученых в своих собственных 
журналах. Примеры всевозможных поощрений 
уже есть в Китае. Вполне успешное финансовое 
поощрение публикаций в собственных журналах 
для поднятия их уровня было осуществлено на 
Филиппинах [11]. Надо сказать, что и у нас была 
предпринята по крайней мере одна попытка про-
стимулировать публикационную активность авто-
ров в российских журналах. Российский фонд 
фундаментальных исследований учредил грант 
«Экспансия», по условиям которого авторы, полу-
чившие гранатовую поддержку, должны были на-
писать проблемные обзоры в отечественных жур-
налах. Несколько обзоров, подготовленных 
в  рамках этого проекта, были опубликованы 
и в нашем «Вестнике» [12, 13]. Безусловно, таких 
проектов должно быть больше. Надо заметить, что 
в некоторых областях науки (физика, математика) 
наши отечественные журналы уже выглядят при-
влекательными для зарубежных коллег, в других – 
пока еще наблюдается сильное отставание. Рос-
сийским журналам сложно конкурировать 
с  зарубежными, пока они не достигнут импакт-
фактора Web of Science около единицы (в каких-то 
областях больше, в каких-то меньше). Но чтобы 
добраться до этих значений, им нужна поддержка. 
Некоторые российские биологические журналы 
уже перешли этот критический рубеж, что позво-
ляет им считаться теперь по-настоящему между-
народными.

Университетские журналы при наличии мно-
гих ограничений имеют и некоторые неочевид-
ные преимущества. Авторов, работающих на фа-
культете, до наступления пандемии мы могли 
позвать в  редакцию для подробного обсуждения 
правок, это значительно ускоряло процесс редак-
тирования. Китайские коллеги также делятся по-
хожим опытом в отношении своих журналов [7]. 
Кроме авторов с факультета мы встречались в ре-
дакции и с авторами с других факультетов и даже 
из институтов РАН, расположенных в Москве.

«Вестник Московского университета.  
Серия 16. Биология» сегодня

Каждый университетский журнал – это сим-
вол университета [7]. Мы стараемся постоянно 
развивать наш «Вестник» и вкладываем много 
сил в работу над качеством публикуемых ста-
тей  [14]. Редколлегия журнала предпринимает 
меры для улучшения его видимости в междуна-
родном пространстве. В последние годы был рас-
ширен состав редколлегии, в нее дополнительно 
были приглашены иностранные ученые из самых 
разных научных организаций. К нам присоеди-
нились коллеги из США, Германии, Франции, 
Дании, Италии, Бельгии, Сербии, Израиля, Юж-
ной Кореи, Чехии, Кипра. Это специалисты в об-
ласти генетики, геномики, клеточной биологии, 
культивирования клеток и тканей, биотехноло-
гии, структурной биологии, биохимии, биофизи-
ки, биоэнергетики, физиологии животных и фи-
зиологии растений, нейробиологии, биологии 
развития, онкологии, микробиологии, токсико-
логии и эволюционной биологии. Они, в частно-
сти, помогают редакции с поиском рецензентов 
для посту-пающих статей.

К нам стало поступать много статей от кол-
лег, работающих не в МГУ. Почти половина опу-
бликованных работ подготовлена учеными из 
внешних организаций, остальные во многих слу-
чаях написаны сотрудниками МГУ совместно 
с  коллегами из других институтов и университе-
тов. Большую роль, на наш взгляд, сыграло появ-
ление у нас сайта (https://vestnik-bio-msu.elpub.
ru) с электронной редакцией. Почти сразу после 
запуска сайта к нам стали чаще обращаться кол-
леги из самых разных городов России и ближнего 
зарубежья. В  последнее время, особенно в по-
следний год, стало поступать больше статей от 
зарубежных коллег, что мы также связываем 
с  появлением сайта с  электронной редакцией на 
портале https://publish.sciencejournals.ru у англий-
ской версии нашего «Вестника» – Moscow 
University Biological Sciences Bulletin. К работе 
над журналом привлекаются российские и зару-
бежные ученые – например, за последний год 
в рецензировании статей принимали участие бо-
лее 90 специалистов из 26 разных городов – как 
российских, так и иностранных.
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За долгую историю журнала сохранился пере-
чень лидирующих по количеству статей разделов 
биологии. Помимо упомянутой выше гидробио-
логии, наиболее часто в нашем «Вестнике» публи-
ковались и публикуются работы по альгологии, 
микробиологии и физиологии животных, в по-
следние 10 лет к ним добавились статьи по струк-
турной биологии и геронтологии.

Показатели нашего Вестника продолжают ра-
сти. Основной индекс (CiteScore) в системе Scopus 
для английской версии журнала на 2020 г. состав-
ляет 1,3, мы поднялись еще на несколько позиций 
и заняли шестое место по этому показателю среди 
российских биологических журналов в  области 
(Subject Area) «Biochemistry, Genetics and 
Molecular Biology». В целом российские журналы 
пока что занимают не самые высокие позиции 
в  этой одной из самых конкурентных областей 
базы данных Scopus, поскольку соперничать в ней 
приходится с  такими журналами, как Cell, 
Physiological Reviews, несколько разных серий 
Nature и другими очень сильными изданиями. Од-
нако постоянный стабильный рост позволяет по-
лагать, что лучшие российские журналы – как, на-
пример, Biochemistry (Moscow) – смогут в скором 
времени оказаться в более высоких квартилях. Что 
касается двух других областей, в которых индекси-
руется Moscow University Biological Sciences 
Bulletin – «Agricultural and Biological Sciences» 
и  «Environmental Science» – то здесь наши пози-
ции уже позволяют нам конкурировать с ино-
странными изданиями, мы занимаем середину 
списка среди всех индексируемых в  Scopus сель-
скохозяйственных и биологических журналов.

С начала создания биологической серии  
рубрикация журнала формировалась по назва-
нию разделов биологии, к которым имела отно-
шение та или иная работа, но в 2019 г. мы впер-
вые сменили принцип рубрикации, сделав его 
более привычным для современных читателей – 
редакционные статьи, обзоры, оригинальные 
статьи, краткие сообщения и статьи-мнения. Это 
гораздо удобнее, так как некоторые работы в на-
стоящее время очень сложно отнести к какому-
либо одному разделу биологии.

Для некоторых российских журналов, и в пер-
вую очередь для «Вестников», характерно отсут-
ствие томов, в 2017 г. мы исправили это положе-
ние и  ввели нумерацию томов, как принято во 
всех журналах. Она в русской и английской вер-
сии нашего журнала совпадает, и, так как одному 
году соответствует один том, по его номеру можно 
легко вычислить «возраст» нашего «Вестника».

В конце журнала еще до разделения «Вестни-
ка» на все более специализированные серии  
публиковалась «Научная хроника», в которой ко-
ротко описывались все важные события, происхо-
дившие в МГУ. Благодаря этому разделу сохрани-
лась история факультетов и кафедр университета, 

о многих события сегодня мы можем узнать толь-
ко из таких заметок. В связи с этим было бы по-
лезно провести оцифровку всех «Вестников» и вы-
ложить их на сайте МГУ или сайте Издательства 
МГУ. Мы отсканировали старые выпуски нашей 
серии и планируем выложить их на нашем сайте, 
однако более ранние серии принадлежат уже не 
только нашему факультету. Было бы неплохо сде-
лать общую базу выпусков без привязки к кон-
кретному подразделению университета. Что же 
касается раздела «Научная хроника», то теперь эту 
функцию на себя взяла газета «Московский уни-
верситет», а в «Вестниках» публикуются в  основ-
ном научные статьи.

Далеко не все журналы имеют такую давнюю 
историю, как «Вестники МГУ». К сожалению, 
в течение всего времени существования этих из-
даний они были и остаются ограниченными не-
которыми рамками. Различные серии, с одной 
стороны, это самостоятельные журналы, а с дру-
гой – части одного общего издания, объединен-
ные одинаковой первой частью названия. До не-
давнего времени у всех «Вестников» даже было 
два ISSN – свой собственный и общий для всех 
серий. Это подразумевает, что нам сложно пере-
именоваться и любые изменения должны затра-
гивать, вероятно, сразу все серии, иначе ничего 
общего между журналами не останется. Нужно 
ли держаться за общность? В настоящее время 
тенденции в науке свидетельствуют не в пользу 
изданий, похожих на «Вестники», поэтому на-
шим журналам, возможно, стоит модифициро-
ваться в  издания нового формата и, вслед за це-
лями и задачами, изменить форму и название.

Заключение
Будущее всех научных журналов на данный 

момент кажется неопределенным, прежние фор-
маты уходят в прошлое, уступая место современ-
ным технологиям. Большой ущерб качеству  
научных работ нанесет (и уже наносит) все усугу-
бляющаяся коммерциализация процесса публи-
кации [15, 16]. Неизбежным последствием  
перехода к модели открытого доступа, подразу-
мевающего оплату публикации статьи автором, 
будет постоянный рост числа недобросовестных 
журналов, использующих возможность брать 
плату с авторов, не обеспечивая должного каче-
ства рецензирования и редактирования рукопи-
сей. Казалось бы, более логичным было бы сдер-
живание роста числа журналов при более 
тщательной работе над их качеством. Такой же 
подход был бы полезен и в работе редакций жур-
налов – не увеличивать количество публикуемых 
статей, а больше работать над их качеством. Это-
го подхода мы стараемся придерживаться в на-
шем «Вестнике». Однако получение денег за каж-
дую опубликованную статью, безусловно, 
заставляет платные журналы принимать все 
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больше работ, из-за чего выпуски некоторых та-
ких изданий «раздуваются» до невероятных раз-
меров. Старые подписные издания в  этом плане 
обладают преимуществом, так как не получают 
выгоды от количества опубликованных статей, 
зато они заинтересованы в  их качестве, от кото-
рого, в первую очередь, зависит количество под-
писчиков. 

Возможно, в будущем научных журналов не 
будет, а будут лишь отдельные статьи, размещен-
ные на специализированных сайтах. Уже сейчас 
каждая статья «живет своей жизнью», независимо 

от выпуска, но роль журнала все еще велика, так 
как именно по его показателям определяется уро-
вень статьи. Как будут осуществляться подготовка 
и ранжирование статей в отсутствие журналов, 
пока не понятно. Ясно только, что изданиям 
с давней историей нужно стараться идти в ногу со 
временем и уметь модифицироваться с учетом ме-
няющихся условий.

Авторы заявляют об отсутствии у них конф-
ликта интересов. Финансирование работы отсут-
ствовало.
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EDITORIAL

75 years of the “Vestnik Moskovskogo universiteta” 
and 45 years of its biological series

G.V. Morgunova* , A.N. Khokhlov 

School of Biology, Lomonosov Moscow State University, 1–12 Leninskie Gory, Moscow, 119234, Russia
*e-mail: morgunova@mail.bio.msu.ru

At the end of last year and at the beginning of this year, our journal “Vestnik Moskovskogo 
universiteta. Seriya 16. Biologiya” celebrated two memorable dates – the anniversary of the 
entire edition and the anniversary of our series. During its long history, the “Vestnik” of the 
School of Biology of Moscow State University has undergone many changes. The goals for 
which it was created used to be modified in the last 15 years, and now the journal is no longer 
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an edition to cover the activities of just scientists working at Moscow State University, but is 
an international edition (the English version is distributed by the Springer Nature publishing 
house) and is open to publications by authors from any scientific institutions both in Russia 
and other countries. Despite the difficulties that any university editions face, such journals can 
still develop and occupy their niches among scientific periodicals. Like Chinese scientific 
editions of the kind, our domestic journals are now continuously working to gain worldwide 
recognition. In the future, all scientific periodicals are likely to continue to change and 
transform, the task of university journals is to be in time to develop along with new 
technologies, taking into account the experience of foreign editions and not forgetting their 
own rich history.

Keywords: Moscow University, natural sciences, biology, scientific publications, scientific journals, 
“Vestnik”, scientometric indicators
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Нейромедиаторы как коммуникативные агенты 
в водных экосистемах

А.В. Олескин* , А.Л. Постнов
Кафедра общей экологии и гидробиологии, биологический факультет, Московский государственный университет  

имени М.В. Ломоносова, 119234, Россия, г. Москва, Ленинские горы, д. 1, стр. 12

*e-mail: oleskiny@yandex.ru

Одной из концептуальных проблем современной экологии (в том числе, и в применении 
к экосистемам водоемов) является проблема стабильного, гармоничного функционирова-
ния многих природных экосистем в отсутствие центрального управляющего звена. В на-
стоящей работе рассматриваются литературные и собственные авторские данные, свиде-
тельствующие о важной роли химических регуляторных и коммуникативных факторов, 
являющихся нейротрансмиттерами в нервных системах животных, в функционировании 
водных экосистем. Основное внимание уделено одной из важнейших подгрупп нейро-
трансмиттеров – биогенным аминам (дофамин, норадреналин, серотонин, гистамин 
и др.), их метаболитам (в частности, мелатонину), а также ацетилхолину. Представленные 
в работе факты свидетельствуют о том, что данные вещества выполняют широкий спектр 
сигнальных функций среди различных компонентов водных экосистем – микробиоты, 
фитопланктона, беспозвоночных, высших растений, рыб. Особенно важно то, что подоб-
ные коммуникативные агенты участвуют в регуляции функционирования экосистем в це-
лом. Подчеркивается, что подобные системные регуляторы не только синтезируются и вы-
деляются различными представителями водных экосистем, но и вносятся в них как 
антропогенные вещества-поллютанты. 

Ключевые слова: нейромедиаторы, нейротрансмиттеры, биогенные амины, водные экоси-
стемы, коммуникация, кайромоны, экосистемные регуляторы

Настоящая работа призвана внести вклад 
в  решение «вечного» экологического вопроса:  
каким образом получается так, что существует 
множество долговременно устойчивых экосистем, 
которые существенно не меняются и функциони-
руют на протяжении многих миллионов лет?

Известно, что во многих природных экоси-
стемах сложным образом кооперируют и в то же 
время конкурируют между собой много сосуще-
ствующих взаимодействующих компонентов – 
популяций или ассоциаций живых организмов, 
которые вырабатывают химические сигналы, 
воспринимаемые другими представителями той 
же экосистемы и оказывающие на них многооб-
разное регуляторное влияние в роли феромонов, 
алломонов, кайромонов, синомонов и др. 

В водных экосистемах «взаимодействия по-
средством химических медиаторов существенно 
воздействуют на структуру популяций, организа-
цию биоценозов, функционирование экосистем» 
[1]. Под влиянием химической коммуникации на-
ходятся стратегии добывания пищи, выбор пита-
ния, процессы в ассоциациях комменсалов, выбор 
брачного партнера и местообитания, конкурент-
ные взаимодействия, обмен энергией и питатель-
ными веществами внутри экосистемы и между 
экосистемами [1].

В настоящей работе мы рассмотрим одну из 
функциональных групп химических агентов, регу-

лирующих функционирование экосистем. Речь 
идет о нейромедиаторах (нейротрансмиттерах) – 
веществах, которые переносят информацию между 
нервными клетками (нейронами) или от нейрона 
к  исполняющей команду мышечной клетке или 
клетке железы. Нейромедиаторы подразделяют на 
несколько групп, из которых мы уделим особое 
внимание биогенным аминам, в том числе катехо-
ламинам (дофамину, норадреналину, адреналину), 
серотонину, гистамину и др. 

Многие нейротрансмиттеры обладают поли-
функциональностью, сочетая роли гормонов 
и  местных тканевых факторов (гистогормонов). 
Некоторые нейротрансмиттеры выполняют ком-
муникативные и регуляторные функции у пред-
ставителей различных типов животных, растений, 
грибов, простейших [2–4], что позволяет обозна-
чать их более общим термином биомедиаторы [2].

В настоящей работе выдвигается предположе-
ние о важной роли нейромедиаторов как составной 
части пула экосистемных сигналов, которые выра-
батываются и воспринимаются сразу многими ком-
понентами экосистем и поэтому служат для комму-
никации не только в рамках парных взаимо- 
действий – например, в системе паразит-хозяин или 
хищник-жертва – но и на более «глобальном» уров-
не регуляции функционирования всей экосистемы. 

Вопрос об экосистемной роли нейротранс-
миттеров, их предшественников, метаболитов, 

http://orcid.org/0000-0002-6816-1615
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агонистов (функциональных аналогов), антагони-
стов (ингибиторов рецепторов нейротрансмитте-
ров) и других нейроактивных соединений имеет 
прямое отношение к природоохранной проблема-
тике, поскольку подобные соединения все чаще 
попадают в сточные воды и далее в окружающую 
среду как загрязнители (поллютанты). В частно-
сти, хлорпромазин и многие другие применяемые 
в психиатрии препараты (антипсихотики) нака-
пливаются в пищевых цепях природных экоси-
стем, даже в низких концентрациях меняя поведе-
ние живых организмов в составе таких экосистем 
[5]. Так, важный нейромедиатор и гормон нора-
дреналин вызывает летальный токсический эф-
фект у представителей зоопланктона дафний 
Ceriodaphnia dubia и Daphnia magna; половина те-
стированных дафний погибает (доза LD50) при 
концентрациях норадреналина в среде 46 
и 38 мкМ соответственно; даже в существенно бо-
лее низких (нелетальных) концентрациях нора-
дреналин нарушает процесс размножения и ста-
дии индивидуального развития (в частности, 
линьку) у исследованных видов дафний [6]. 

Загрязнение окружающей среды нейромедиа-
торами выступает как важнейшая составная часть 
более общей проблемы – бесконтрольное распро-
странение нейро- и психоактивных веществ-пол-
лютантов в воде, почве, продуктах питания. Так, 
лекарственные, гигиенические, косметические 
средства постоянно обнаруживаются в водоемах. 
Предполагается, что «широкий спектр водных ор-
ганизмов, включая бактерии, водоросли, беспоз-
воночных и рыб, имеют рецепторы» к подобным 
нейроактивным поллютантам, что и обусловлива-
ет их чувствительность к таким соединениям [7]. 
В  частности, такие широко применяемые психо-
фармакологические препараты как прозак (анти-
депрессант) и амфетамин (стимулятор когнитив- 
ных способностей) вызывают серьезные измене-
ния в сообществах бактерий и водорослей в соста-
ве водных экосистем, эти же вещества влияют 
на  скорость роста насекомых (Learn J.R. Some 
rivers are so drug-polluted, their eels get high 
on cocaine. National Geographic, 2018. https://www.
nationalgeographic.co.uk).

Нейромедиаторы у микроорганизмов 
В ряде недавних работ нейрохимические аген-

ты, образуемые как многоклеточными организма-
ми, так и микроорганизмами (например, серото-
нин, глутамовая и γ-аминомасляная кислоты) 
рассматриваются как «общий универсальный 
язык», обеспечивающий коммуникацию между 
представителями различных царств живого [8].

В частности, в литературе накоплен значитель-
ный массив данных о стимулирующем действии ка-
техоламинов на рост различных микроорганизмов 
[8–10]. Впрочем, эффекты катехоламинов варьиро-
вали в зависимости от концентрации и таксономи-

ческой принадлежности тестируемых микроорга-
низмов. Норадреналин, адреналин и дофамин 
стимулировали рост Vibrio parahaemolyticus, 
V. mimicus, но не V. vulnificus и V. cholera; норадрена-
лин ингибировал рост Mycoplasma hyopheunomiae, 
подавляя экспрессию необходимых для пролифера-
ции генов. Дофамин существенно стимулировал 
пролиферацию дрожжей Saccharomyces  cerevisiae; 
напротив, норадреналин был малоэффективен 
(см. обзорные работы по этой теме [10–12]).

Диалог в экосистеме, осуществляемый с помо-
щью катехоламинов, имеет двунаправленный ха-
рактер, поскольку микроорганизмы не только реа-
гируют на них, но и сами активно продуцируют эту 
группу биогенных аминов. Например, норадрена-
лин в концентрациях 0,2–2 мкМ присутствовал 
в  биомассе Bacillus mycoides, B. subtilis, Proteus 
vulgaris и Serratia marcescens; дофамин в количестве 
0,5‒2 мкМ – в биомассе большинства протестиро-
ванных прокариот [13]. По данным литературы, 
многие виды бактерий образуют ацетилхолин – на-
пример, штаммы Lactobacillus plantarum [3]. 

С точки зрения «водной экологии» интересно, 
что дофамин в микромолярных концентрациях 
обнаружен также у Morganella morganii (2,46 мг/л, 
~16 мкМ), Klebsiella pneumonia (1,06 мг/л; 6,9 мкМ) 
и Hafnia alvei (0,73 мг/л; 4,7 мкМ), изолированных 
из рыбных продуктов [14]. 

Что касается других нейромедиаторов, то серо-
тонин незначительно стимулировал рост Aeromonas 
hydrophila [15] и статистически достоверно увели-
чивал скорость роста Enterococcus faecalis [16], 
Escherichia coli и Rhodospirillum rubrum [17], дрожжей 
Candida guillermondii [16] и S. cerevisiae [18]. Серото-
ниновый «диалог» микробиоты и прочих компо-
нентов экосистем носит двусторонний характер – 
микробиота не только реагирует на серотонин, но 
и вырабатывает сама его в физиологически значи-
мых концентрациях. Продукция серотонина доста-
точно распространена в микробном мире, включая 
представителей симбиотической и паразитической 
микробиоты [19, 20]. Серотонин обнаружен в клет-
ках Bacillus subtilis и Staphylococcus aureus [13] в кон-
центрациях порядка 1 мкМ. 

Наконец, гистамин вызывал примерно дву-
кратную стимуляцию накопления биомассы 
и  усиливал агрегацию клеток с формированием 
колоний у E. coli K-12 (максимальный эффект при 
~0,1 мкМ) [21, 22]. Гистамин стимулирует в ми-
кромолярных концентрациях также пролифера-
цию клеток дрожжей S. cerevisiae, в этой системе 
его эффект примерно соответствовал по амплиту-
де эффекту серотонина (стимуляция примерно на 
70% при 1 мкМ для обоих нейромедиаторов) и су-
щественно слабее эффекта дофамина [21, 22].

Способность к синтезу гистамина с выделе-
нием в среду культивирования установлена для 
широкого спектра бактерий (см. соответствующие 
обзоры [10, 12]). Они накапливают гистамин 

https://www.nationalgeographic.com/science/article/european-eels-on-cocaine-polluted-rivers-science-environment-animals
https://www.nationalgeographic.com/science/article/european-eels-on-cocaine-polluted-rivers-science-environment-animals
https://www.nationalgeographic.com/science/article/european-eels-on-cocaine-polluted-rivers-science-environment-animals
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и  другие токсичные в высоких концентрациях 
амины (тирамин, фенилэтиламин, кадаверин, пу-
тресцин, агматин, спермин, спермидин) при пере-
работке и хранении морепродуктов [23].

Нейромедиаторы у представителей фитопланктона
Нейромедиаторы серотонин, гистамин, дофа-

мин [24], норадреналин [25], а также ацетилхолин и 
таурин [26] стимулируют (в различной степени) 
рост зеленых микроводорослей рода Chlorella, у ко-
торых ацетилхолин также способствует накопле-
нию липидов, особенно ненасыщенных [26], и по-
вышает концентрацию хлорофиллов. Показано 
стимулирующее действие серотонина, дофамина, 
норадреналина, гистамина [25], ацетилхолина (не-
опубликованные данные авторов) на рост микрово-
доросли Scenedesmus quadricauda. Многие виды во-
дорослей (представители Chlorophyta, Charophyta, 
Ochrophyta, Rhodophyta) синтезируют значительные 
количества дофамина, серотонина, гистамина, ти-
рамина, ацетилхолина и других нейромедиаторов 
[27, 28]. Гистамин накапливается, например, 
в  клетках красной водоросли Claviceps purpurea до 
концентраций 60–500 мг/г биомассы [29]. 

Микроводоросли Microsterius denticulate 
и Laurencia obtuse содержат около 0,2 мкг ацетил-
холина на 1 г сухого веса [26]. У зеленой водорос-
ли Ulvaria obscura дофамин, который накапливает-
ся в ее биомассе – в основном в тилакоидных 
мембранах хлоропластов в количестве, соответ-
ствующем 4,4% веса биомассы [27, 28] – функцио-
нирует как кайромон, т.е, протектор жертвы [30] 
(в данном случае водоросли), предотвращая пое-
дание этой водоросли морскими ежами, брюхоно-
гими, а также членистоногими [31]. 

Производное серотонина мелатонин регулирует 
у динофлагеллят Gonyaulax polyedra реакцию на со-
кращение светового дня, а также формирование по-
коящихся форм бесполого размножения – цист [23].

Нейромедиаторы у водных беспозвоночных 
Нейротрансмиттеры участвуют в регуляции 

физиологических процессов у различных предста-
вителей зоопланктона. Так, ацетилхолин выступает 
как ингибитор процесса конъюгации у инфузорий 
Paramecium. У этих одноклеточных организмов 
было установлено наличие функционально связан-
ных никотиновых и мускариновых рецепторов, 
а  также расщепляющего ацетилхолин фермента 
ацетилхолинэстеразы. Холинацетилтрансфераза, 
катализирующая синтез ацетилхолина, локализова-
на на поверхностной мембране компетентных кле-
ток Paramecium primaurelia [3]. Дофамин накаплива-
ется в клетках инфузории Tetrahymena pyriformis [3].

Есть факты, допускающие участие нейроме-
диаторов в пищевых взаимодействиях водных бес-
позвоночных как хищников и водорослей как их 
жертв, т.е. касающиеся их возможной функции 
в  качестве кайромонов. Питающиеся хлореллой 

дафнии – в частности, D. magna – синтезируют 
дофамин в концентрациях порядка 0,1 мкМ (не-
опубликованные данные авторов). Как уже указа-
но, рост хлореллы стимулируется дофамином [25]. 
Таким образом, не исключено, что хищник 
D.  magna стимулирует рост водоросли, которая 
служит ему источником пищи.

У D. magna недостаток пищи (клеток водорос-
лей) в среде снижает скорость их роста и удлиняет 
время, необходимое для взросления особи. Одна-
ко добавление в воду дофамина или антидепрес-
санта бупропиона, подавляющего обратный за-
хват дофамина нейронами (тем самым повышая 
действующую концентрацию дофамина в нерв-
ной системе дафнии), приводит к тому, что ско-
рость роста и время взросления в условиях голода 
приближаются к характерным для «сытых» усло-
вий значениям [32]. В то же время дофамин  
и бупропион не оказывают значимого действия 
на скорость роста и время взросления, если даф-
нии имеют насыщающее количество пищи [32].

Нейроактивные поллютанты вызывают се-
рьезные изменения в организмах водных беспоз-
воночных. Так, известный наркотик морфин (аго-
нист пептидных нейромедиаторов эндорфинов) 
снижает уровень серотонина и повышает уровень 
дофамина в организме моллюска Elliptio 
complanata, что на поведенческом уровне проявля-
ется расслабленным состоянием моллюска [7]. 
Нарушающий функционирование катехоламинов 
в нервной системе метамфетамин, попадая в во-
дную среду, влияет на долговременную память 
улитки Lymnaea stagnalis [7].

Серотонин в среде в высоких концентрациях 
оказывает токсическое действие на дафний, при-
чем летальный эффект наблюдается при скармли-
вании D. magna водорослей S. quadricauda, инку-
бированных в течение 7 сут с 33 мкМ серотонина 
(неопубликованные данные авторов). Эта модель-
ная система иллюстрирует, как могут происходить 
биоаккумуляция и негативное воздействие на во-
дные экосистемы антропогенных нейроактивных 
веществ-поллютантов.

Нейромедиаторы у высших растений 
Многие водные экосистемы функционируют 

с участием высших растений, которые как непосред-
ственно входят в их состав (ряска, кувшинки и др.), 
так и обрастают берега, вступая в обмен химически-
ми сигналами и регуляторами с водными организма-
ми. Многие растения синтезируют нейромедиаторы 
и в то же время реагируют на них [2, 3]. Нейромеди-
аторы участвуют в таких процессах у растений, как 
формирование органов, цветение, транспорт ионов, 
фотосинтез, циркадные ритмы, созревание плодов, 
фотоморфогенез (зависимые от света процессы  
развития) [2, 3]. Дофамин, норадреналин и серото-
нин стимулируют прорастание пыльцы у Equisetum 
arvense и Hippeastrum hybridum [29].
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Ацетилхолин синтезируется по крайней мере 
65 видами цветковых растений, относящимися 
к  33  различным семействам; много ацетилхолина 
содержится в жгучих волосках крапивы Urtica dioica 
[3]. У Arabidopsis thaliana (резушка, или резуховид-
ка, Таля) высокие концентрации ацетилхолина ха-
рактерны для семян и корней [29]. Ацетилхолин 
стимулирует рост многих цветковых растений, на-
пример, томатов, пшеницы, коровьего гороха, 
редьки посевной, листоколосника бамбукового, 
способствует их цветению, ускоряет движение 
устьиц, усиливает действие фитохромной системы, 
снижает образование такого газообразного гормо-
на, как этилен, подавляет сворачивание листьев 
[29]. Есть данные об участии ацетилхолина как сиг-
нальной молекулы во внутриорганизменной ком-
муникации между корнями и побегами у Vicia faba 
(фасоль) [29] и о стимуляции накопления ацетил-
холина в стеблях, листьях, корнях растения в ответ 
на тепловой стресс (нагревание) [23].

Катехоламины были обнаружены у 28 видов из 
18 изученных семейств растений [3]. Особо следует 
отметить тот факт, что повышенное количество 
дофамина (1–4 мг/г свежей массы) содержится 
в  цветах и плодах, в частности, соцветиях Araceae 
и мякоти плодов бананов [3, 32]. Биогенные ами-
ны, в частности, катехоламины, выступают как 
факторы ответа на стресс. Например, при повреж-
дении листьев картофеля в них существенно воз-
растают концентрации дофамина, норадреналина 
и адреналина; уровень дофамина возрастает в тка-
нях поврежденного кактуса Portulacca callus [32].

У ряда растений обнаружены специфичные 
для норадреналина и адреналина рецепторы (ана-
логи адренорецепторов животных), участвующие 
в регуляции движения цитоплазмы, ионной про-
ницаемости мембран, формировании мембранно-
го потенциала, в процессе развития цветков расте-
ний [29]. Дофамин, синтезируемый растениями, 
играет защитную роль, препятствуя поеданию 
растений млекопитающими или насекомыми [29].

Что касается водных растений, то, например, 
у ряски норадреналин и адреналин, а также их аналог 
изопротеренол стимулируют развитие цветков [29].

Важными регуляторами развития растений на 
всех этапах от прорастания семян до цветения вы-
ступают также серотонин и его производное мела-
тонин [33]. В частности, серотонин ускоряет рост 
побегов у Hippeastrum hybridum (у которого также 
способствует прорастанию семян) и Mimosa pudica 
[29]. Серотонин играет регуляторную роль в про-
цессах формирования кончиков корней растений. 
Серотонин и мелатонин взаимодействуют в тканях 
растений с такими важными регуляторными соеди-
нениями, как окись азота, салициловая и жасмоно-
вая кислоты [29].

Мелатонин, который содержится не менее 
чем у 140 видов растений, участвует в регуляции 
развития цветов и семян, стимулирует рост кор-

ней в длину и увеличивает их число, а также за-
медляет старение листьев, например, у яблони 
и резушки Таля. У последней, а также у растений 
риса и сливы мелатонин увеличивает прирост 
биомассы. Он способствует работе иммунной си-
стемы растений, стимулируя продукцию салици-
ловой кислоты и окиси азота как факторов анти-
бактериальной защиты. К другим регуляторным 
функциям мелатонина относятся стимуляция ро-
ста этиолированных (растущих без света) гипоко-
тилей люпина и в то же время подавление роста 
корней у пшеницы, ячменя, овса [23, 29].

Листья растущих вдоль берегов водоемов в тро-
пическом Китае растений Plumeria rubra, Syzigium 
jambos, Buxus megistophylla и Cinnamomum bodinieri 
содержат микромолярные количества серотони- 
на и  субмикромолярные или микромолярные 
(у C. bodinieri) количества катехоламинов. 3-Метил-
триптамин, метаболит серотонина, также был об-
наружен в исследуемых образцах листьев растений, 
за исключением образцов B. megistophylla [34].

Водное растение Lemna minor (ряска) синтези-
рует нейромедиаторный амин тирамин, а также 
«трупные амины» кадаверин и путресцин [35] (с воз-
можной нейрохимической функцией [11]). С учетом 
влияния веществ-загрязнителей на водные экоси-
стемы интересно заметить, что добавление к культу-
ре ряски распространенного фармакологического 
загрязнителя – антибиотика тетрациклина – ведет 
к  повышению уровня биогенных аминов в клетках 
этого растения. Это дополнительно подкрепляет 
идею о роли нейромедиаторов в стрессорных реак-
циях не только животных, но и растений [35].

Различные нейротрансмиттеры участвуют как 
двусторонние сигналы во взаимодействии между 
растениями и микроорганизмами, которые обра-
стают их или проникают во внутреннюю среду 
растений [36].

Нейротрасмиттеры у рыб 
Среди сравнительно обширных данных 

о функциях нейромедиаторов в организме водных 
позвоночных и особенно рыб отметим результаты 
исследований, имеющие явное экологическое 
значение. Дофамин, который вырабатывается, на-
пример, некоторыми водорослями и беспозвоноч-
ными (см. выше), в то же время воздействует на 
поведение рыб. У костистых рыб, в частности, 
у Danio rerio, дофамин подавляет процесс размно-
жения, выступая как антагонист стимулятора раз-
множения – нейрогормона гонадотропина [37]. 
Тем самым, продуцируемый водорослями дофа-
мин в той мере, в какой он проникает в организм 
рыб в водной экосистеме и  достигает функцио-
нальных зон их мозга, может косвенно ограничи-
вать поедание фито- и зоопланктона рыбами.

Выше было указано, что кроме дофамина, ка-
техоламины включают норадреналин, который 
выделяется микробиотой и другими компонента-
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ми экосистем. В доступной литературе не нашлось 
данных по действию добавленного в воду нора-
дреналина на рыб. Однако показано, что норадре-
налин, введенный в эксперименте в мозг золотых 
рыбок Carassius auratus (в количестве 5–50 нг), 
влияет на терморегуляцию и побуждает рыб пред-
почитать более холодную воду, чем без воздей-
ствия норадреналина [38].

Содержащиеся в организме рыб нейротранс-
миттеры отчасти имеют микробную природу, по-
скольку, например, гистамин синтезируется из 
аминокислоты гистидина симбиотическими бакте-
риями, включая E. coli, Salmonella spp., Clostridium 
spp., Proteus spp., Enterobacter spp., Lactobacillus spp. 
(см. соответствующую обзорную работу [12]). У не-
которых рыб, особенно с темным цветом мяса (сар-
динелла, ставрида, скумбрия), гистамин может на-
капливаться в концентрациях, токсичных для 
человека, употребляющего их в пищу [12, 39, 40].

С экосистемной точки зрения интересно, что 
гистамин и другие нейротрансмиттеры организма 
рыб могут тем или иным путем оказываться непо-
средственно в воде (например, при ранении 
рыбы) и действовать на прочие компоненты во-
дной экосистемы. С этой точки зрения примеча-
тельно, что гистамин (как уже указано в начале 
данной работы) стимулирует рост бактерий 
[10, 12] и водорослей на примерах Chlorella vulgaris 
[24] и S. quadricauda [25]. В данном аспекте нейро-
трансмиттеры и, в частности, биогенные амины, 
могут выступать как составная часть выделяемых 
рыбами кайромонов – в той мере, в какой они не 
только содержатся внутри организма рыбы, но 
и выбрасываются в окружающую среду. 

Как и другие компоненты водных экосистем, 
рыбы находятся под сильным влиянием антропо-
генных нейроактивных веществ-загрязнителей. 
Так, поведение угрей изменяется под воздействием 
кокаина в реке Темза у здания Парламента в Лондо-
не или в реке Арно близ Пизы. Нарушение поведе-
ния проявляется в гиперактивности угрей, причем 
преодоление нормального долгого пути до места не-
реста оказывается проблематичным. Кокаин повы-
шает содержание дофамина в мозгу угря, тем самым 
препятствуя достижению молодыми особями поло-
возрелого состояния; параллельно возрастает кон-
центрация кортизола, что ведет к задержке нако-
пления необходимого для миграции запаса жира 
(Learn J.R. Some rivers are so drug-polluted, their eels 
get high on cocaine. National Geographic, 2018 https://
www.nationalgeographic.co.uk).

Нейротрансмиттеры как экомоны (аллелохимикаты)
Представленные литературные и отчасти соб-

ственные авторские данные говорят о том, что 
нейротрансмиттеры участвуют в многостороннем 
взаимодействии между представителями водной 
микробиоты, фитопланктоном, зоопланктоном, 
высшими растениями, рыбами (и, разумеется, 

другими позвоночными). Каждый из участвующих 
партнеров способен и вырабатывать нейротранс-
миттеры, и в то же время специфически реагиро-
вать на них. В данной работе основное внимание 
было уделено одной из важнейших групп нейро-
трансмиттеров – биогенным аминам (дофамин, 
норадреналин, серотонин, гистамин), которые, 
вероятно, составляли часть изобретенного живой 
природой не менее 1 млрд. лет назад арсенала 
средств химической коммуникации между различ-
ными формами живого. 

В силу своей универсальности регуляторных 
и  коммуникативных функций в живой природе 
эти нейротрансмиттеры, как можно предполагать, 
не только влияют на функционирование отдель-
ных звеньев природных экосистем, но и оказыва-
ют регуляторное воздействие на подобные экоси-
стемы как целостные системы, что и оправдывает 
введение в отношении таких химических факто-
ров термина экомоны, в дополнение к термину 
биомедиаторы [2]. Термин «экомон» используется 
в некоторых работах экологов, например, 
М. Флоркина [41] и Ж. Пастельса [42, 43], причем 
подчеркивается, что экомоны включают в себя 
внутривидовые и межвидовые сигналы. Как сле-
дует из приведенных в настоящей работе фактов, 
нейромедиаторы функционируют и на внутри-, 
и на межвидовом уровне, совмещая роли феромо-
нов, кайромонов, алломонов. Более того, подоб-
ные экомоны присутствуют в водных экосистемах 
не только в силу их синтеза компонентами таких 
экосистем. Если процитированный Пастельс [43] 
говорит об «абиотическом окружении», то в на-
стоящее время нейроактивные вещества и их ана-
логи попадают в окружающую среду как антропо-
генные вещества-поллютанты, и такие примеры 
приведены в тексте данной обзорной публикации.

В то же время, представления об экосистем-
ных регуляторах воплощались в классических ра-
ботах отечественных исследователей, которые 
предпочитали термин «аллелохимикаты» для обо-
значения активных экзометаболитов в биоцено-
зах, в том числе и водных [44].

Еще не решенной исследовательской задачей 
следует признать измерение концентраций раз-
личных нейротрансмиттеров (как природного, так 
и антропогенного происхождения) в водоемах 
и  выяснение их связи с различными аспектами 
функционирования водных экосистем.

Исследование проведено в рамках Програм-
мы развития Междисциплинарной научно-обра-
зовательной школы Московского государствен-
ного университета имени М.В. Ломоносова 
«Будущее планеты и глобальные изменения 
окружающей среды». Работа выполнена без ис-
пользования животных и без привлечения людей 
в качестве испытуемых. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов.

https://www.nationalgeographic.com/science/article/european-eels-on-cocaine-polluted-rivers-science-environment-animals
https://www.nationalgeographic.com/science/article/european-eels-on-cocaine-polluted-rivers-science-environment-animals
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ОРИГИНАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ
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Антиоксидантная активность некоторых водных экстрактов, 
применяемых в традиционной китайской медицине

А.А. Байжуманов1, * , Л. Май2, А.И. Юсипович1 , Г.В. Максимов1
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Россия, 119234, г. Москва, Ленинские горы, д. 1, стр. 12;

2биологический факультет, Университет МГУ–ППИ в Шэньчжэне, Китай,  
518172, провинция Гуандун, г. Шэньчжэнь, район Лунган, ул. Жуи, д. 299
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В 2020 г. Министерство здравоохранения Китая внесло Dendrobium officinale, Ganoderma 
lucidum, Gastrodia elata, Cornus officinalis, Eucommiae ulmoides, Cistanche deserticola, 
Astragalus membranaceus, Panax quinquefolium и Codonopsis pilosula в список разрешенного 
к применению лекарственного растительного сырья. Установлено, что водные экстрак-
ты E. ulmoides, C. deserticola и C. officinalis обладают наиболее высокими значениями об-
щей антиоксидантной активности, а экстракты G. elata и D. officinale были наименее эф-
фективны. Проведенный регрессионный анализ показал корреляцию между суммарным 
содержанием фенольных соединений в экстрактах и общей антиоксидантной активно-
стью (r = 0,67, p = 0,039). Во всех использованных тест-системах наиболее эффективны-
ми антиоксидантными свойствами обладал экстракт E. ulmoides.

Ключевые слова: традиционные средства китайской медицины, водные экстракты, анти-
оксидантная активность, фенольные соединения, окислительный стресс, активные формы 
кислорода, свободные радикалы

Современные фармакологические исследова-
ния показывают, что окислительный стресс может 
приводить к различным патологическим состоя-
ниям и заболеваниям, таким как старение, рак, 
гипертония, болезнь Паркинсона, воспалитель-
ные заболевания, сердечно-сосудистые заболева-
ния и др. [1]. Фрукты, овощи и травы, а также их 
производные содержат большое количество фе-
нольных соединений, которые способны улавли-
вать свободные радикалы, а также хелатировать 
ионы железа и меди, уменьшая, тем самым, окис-
лительный стресс. Так, эпидемиологические ис-
следования показали, что риск инфаркта миокар-
да имеет обратную зависимость от потребления 
чая и вина, содержащих много полифенолов [2], 
а  риск смерти от ишемической болезни сердца 
у женщин в постменопаузе и болезнь Паркинсона 
имеют отрицательную корреляцию с употребле-
нием витамина Е [3, 4]. Также существуют дан-
ные, что продукты, богатые ликопином, могут по-
мочь в лечении патологий печени [5]. 

Многие лекарственные растения традицион-
ной китайской медицины проявляют антиокси-
дантную активность [7]. Так, например, в работе 
В. Чжэна и Ш.Ю. Ван [6] была показана антиок-
сидантную активность 12 лекарственных и 27 пи-
щевых растений. 

В 2012 г. министерство здравоохранения Ки-
тая опубликовало список из 86 широко используе-

мых препаратов традиционной китайской меди-
цины (ТКМ) природного происхождения. 
В  2014  г. в этот список были добавлены еще 
15  препаратов ТКМ на основе растительного 
и  животного сырья, а также грибов. В январе 
2020  г. в список добавлено 9 препаратов ТКМ из 
растительного сырья на основе Dendrobium 
officinale Kimura et Migo, Ganoderma lucidum Karst, 
Gastrodia elata Blume, Cornus officinalis Torr. ex Dur., 
Eucommiae ulmoides Oliv., Cistanche deserticola Ma, 
Astragalus membranaceus Moench, Panax 
quinquefolium L., Codonopsis pilosula Fransh.

Целью нашей работы стала оценка антиокси-
дантной активности 9 водных экстрактов расти-
тельного сырья, применяемого в ТКМ: D. officinale, 
G. lucidum, G. elata, C. officinalis, E. ulmoides, 
C.  deserticola, A. membranaceus, P. quinquefolium, 
C. pilosula. 

Материалы и методы
Приготовление водных экстрактов средств 

ТКМ. Все сухие образцы сырья TКМ, кроме 
E. ulmoides, были приобретены в сертифицирован-
ных аптеках Beijing Tong-Ren-Tang (Шэньчжэнь, 
Китай). E. ulmoides была куплена в аптеке Ali 
Health (Китай). Экстракты готовили по методике, 
описанной ранее [7]. Для приготовления водных 
экстрактов мы использовали сухие препараты сте-
бля D. officinale и A. membranaceus, склероция 
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G.  lucidum, корневища G. elata, ягод С. officinalis, 
листьев E. ulmoides, корней C. deserticola, 
P.  quinquefolius и C. pilosula. Сухие образцы сырья 
предварительно измельчали, а затем растирали 
в  ступках в мелкий порошок. Для получения  
водного экстракта 0,25 г порошка сырья ТКМ 
смешивали с 5 мл деионизированной воды, затем 
экстрагировали на водяной бане при встряхива-
нии при 80 °C в течение 30 мин. Настой охлаждали 
до комнатной температуры и затем центрифугиро-
вали в течение 10 мин, супернатант пропускали 
через фильтр Millipore (Merck KGaA, Германия) 
с размером пор 0,45 мкм. Фильтрат хранили в хо-
лодильнике при 4 °C и все показатели измеряли 
в течение одних суток после экстракции.

Определение суммарного содержания водорас-
творимых фенолов. Общее содержание фенольных 
соединений определяли по методике с использо-
ванием реактива Фолина-Чокальтеу [8]. 0,05 мл 
водного экстракта образца смешивали с 0,5 мл 
0,2 N реактива Фолина-Чокальтеу (Sigma-Aldrich, 
США). Смесь встряхивали в течение 1 мин. После 
инкубации в течение 5 мин при комнатной темпе-
ратуре к смеси добавляли 0,4 мл 1 М Na2CO3 
и снова встряхивали. После инкубации смеси в те-
чение 15 мин измеряли оптическую плотность на 
спектрофотометре модель Hitachi 556 (Hitachi, 
Япония) при длине волны 765 нм. В качестве ка-
либровочного раствора использовали растворы 
хлорогеновой кислоты с концентрациями от 0 до 
250 мкг/мл. Общее содержание фенольных соеди-
нений в водных экстрактах выражали в мкг хлоро-
геновой кислоты/мл экстракта.

Определение общей антиоксидантной активно-
сти. Общую антиоксидантную активность водных 
экстрактов оценивали по образованию окра- 
шенного комплекса восстановленного железа 
с 2,4,6-трипиредилтриазином [9].

Ранее [10] было показано, что часовая инку-
бация плазмы крови с различными концентрация-
ми растворов двухвалентного железа и перекиси 
водорода при температуре 37 °C вызывает нако-
пление конечных продуктов перекисного окисле-
ния липидов, которое можно оценить по уровню 
реагирующих с тиобарбитуровой кислотой (ТБК). 
ТБК-активные продукты определяли по методу, 
опубликованному ранее [11].

Для запуска процесса пероксидации в плазме 
крови в течение 1 ч при 37 °C инкубировали реак-
ционную смесь 1, которая состояла из 100 мкл 
плазмы крови, 50 мкл деионизированной воды, 
15  мкл 0,88 М раствора пероксида водорода 
и  15  мкл 1 мМ раствора FeSO4 (опыт), и реакци-
онную смесь 2, которая состояла из 100 мкл плаз-
мы и 80 мкл деионизированной воды (контроль 1). 
Сразу после инкубации приступали к определе-
нию ТБК-активных продуктов. Кроме этого, ко-
личество ТБК-активных продуктов определяли 
сразу после добавления в реакционную смесь, со-

стоящую из 100 мкл плазмы крови и 50 мкл деио-
низированной воды, 15 мкл 0,88 М раствора пе-
роксида водорода и 15 мкл 1 мМ раствора FeSO4 
(контроль 2). Для определения антиоксидантной 
активности в реакционную смесь вместо 50 мкл 
воды вносили 50 мкл испытуемого водного экс-
тракта сырья ТКМ.

Измерение оптического поглощения прово-
дили на спектрофотометре Hitachi 556 (Hitachi, 
Япония) при длине волны 532 нм. Каждое измере-
ние проводили в трех повторностях. Концентра-
цию ТБК-активных продуктов рассчитывали на 
основе коэффициента молярной экстинкции ма-
лонового диальдегида и выражали в нмолях/мл 
плазмы.

Оценка антиоксидантной активности водных 
экстрактов сырья ТКМ методом хемилюминесцен-
ции. Хемилюминесценцию, индуцированную ре-
акцией Фентона, измеряли с помощью люмино-
метра Люм-1 (Люмтек, Россия) с 4–5 повторами. 
Сигнал люминесценции измеряли каждые 10 с 
и выражали в относительных единицах. Ход изме-
рения: в кювету с 0,1 мл раствора 1 мМ FeSO4 до-
бавляли 0,05 мл 3%-ного пероксида водорода 
и  начинали регистрацию сигнала люминесцен-
ции. Через 40 с после старта реакции в кювету до-
бавляли 10 мкл дистиллированной воды (реакция 
Фентона) или 10 мкл водного экстракта и после 
добавления продолжали измерять кинетику хеми-
люминесценции в течение 70 с.

Статистический анализ. Статистический ана-
лиз проводили с использованием демоверсии про-
граммы GraphPad Prism v. 8.1 (GraphPad Software 
Inc., США). Полученные результаты в тексте 
представлены как медиана [нижняя квартиль; 
верхняя квартиль]. Достоверность различий меж-
ду группами, оценивали при помощи теста Кра-
скела–Уоллиса с последующим апостериорным 
тестом Данна (p<0,05); для оценки достоверности 
различий между группами при измерении кинети-
ки изменения интенсивности хемилюминесцен-
ции, индуцированной реакцией Фентона, после 
добавления водных экстрактов ТКМ, оценивали 
при помощи теста Фридмана с последующим апо-
стериорным тестом Данна (p < 0,05). Оценку кор-
реляций проводили с помощью коэффициента 
корреляции Спирмена (p < 0,05).

Результаты и обсуждение
В работе использовались водные экстракты 

сухих препаратов исследуемых растений, это было 
обусловлено тем, что в ТКМ эти средства тради-
ционно используют в виде лечебных настоев и от-
варов, что позволило оценивать антиоксидантную 
активность растительного сырья в условиях, сход-
ных с условиями их использования в виде лекар-
ственных препаратов.

В экстрактах растений и грибов антиокси-
дантами в основном являются различные фе-
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нольные соединения. Суммарное содержание 
фенольных соединений в водных экстрактах рас-
тений TКM сильно различалось, в пределах от 
131,56 до 1258,52 мкг хлорогеновой кислоты/мл 
образца (рис. 1А). У E. ulmoides было самое высо-
кое содержание фенолов (1259,0 [1248,0; 
1269,0]  мкг/мл), за ним следовал C. officinalis 
(948,2 [933,3; 963,0] мкг/мл). Среди отобранных 
образцов G. lucidum и  D.  officinale имели самое 
низкое содержание фенольных соединений 
(132,2 [128,5; 134,3] мкг/мл и 266,7 [260,7; 
280,0] мкг/мл соответственно). 

На рис. 1Б показано, что общая антиокси-
дантная активность образцов увеличивается в сле-
дующем порядке: G. elata < D. officinale < 
A.  membranaceus < G. lucidum < C. pilosula < 
P.  quinquefolius < C. officinalis < C. deserticola < 
E. ulmoides.

Водные экстракты E. ulmoides показывают са-
мое высокое значение общей антиоксидантной 
активности (6353,0 [5953,0; 6471,0] мкмоль 
Fe2+/л). Образцы C. deserticola и C. officinalis также 
показали значительную антиоксидантную актив-
ность (4113,0 [3859,0; 4132,0] и 2946,0 [2936,0; 
3548,0] мкмоль Fe2+/л). Значения общей антиок-
сидантной активности у образцов G. elata 

и  D.  officinale были самыми низкими (88,2 [78,8; 
117,6] и 195,3 [176,5; 221,2] мкмоль Fe2+/л соответ-
ственно). Образцы P. quinquefolius, C. pilosula, 
G. lucidum, A. mebranaceus слабо отличались друг от 
друга по своей антиоксидантной активности.

Проведенный регрессионный анализ обнару-
жил корреляцию между суммарным содержанием 
фенольных соединений в образце и общей антиок-
сидантной активностью, значение коэффициента 
Спирмена (r) составляет 0,67 (р = 0,039). Этот ре-
зультат согласуется с результатами предыдущих ис-
следований, согласно которым фенольные соеди-
нения во многом определяют антиоксидантные 
свойства лекарственных растений ТКМ [7]. Фе-
нольные соединения состоят из одного или не-
скольких ароматических колец, содержащих одну 
или несколько гидроксильных групп. Гидроксиль-
ные группы могут гасить свободные радикалы пу-
тем образования резонансно-стабилизированных 
феноксильных радикалов [12].

Для оценки влияния исследуемых экстрактов 
на процессы перекисного окисления липидов из-
учили их способность предотвращать окисли-
тельную деградацию липидов в плазме крови при 
реакции Фентона. На рис. 2А показано, что часо-
вая инкубация плазмы крови при 37 °C с перок-

Рис. 1. Оценка суммарного количества полифенолов и общей антиоксидантной активности в водных экстрактах средств тради-
ционной китайской медицины. А – суммарное количество полифенолов в водных экстрактах средств ТКМ; Б – общая антиок-
сидантная активность в водных экстрактах средств ТКМ.
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сидом водорода и раствором FeSO4 (в конечной 
концентрации 7,3 мМ и 8,3 мкМ соответственно) 
в 2,5 раза увеличивает количество ТБК-активных 
продуктов по сравнению с образцами, которые 
инкубировались без перекиси и раствора  
FeSO4 (контроль 1), и образцами, в которых  
ТБК-активные продукты измеряли сразу после 
добавления в плазму перекиси водорода и рас-
твора FeSO4 (контроль 2) без инкубации.

На рис. 2Б показано, что добавление в инку-
бационную среду экстрактов E. ulmoides. 
C. deserticola и P. quinquefolius ингибирует накопле-

ние ТБК-активных продуктов. Добавление других 
исследуемых водных экстрактов растений не при-
водило к значимому эффекту.

На данный момент не существует методов, 
которые давали бы полную информацию о состо-
янии и взаимодействиях сложных систем, в кото-
рых образуются и вступают в реакции антиокси-
данты. В связи с этим в данной работе допол- 
нительно оценили общую антиоксидантную  
активность по хемилюминесценции, индуциро-
ванной реакцией Фентона. На рис. 3А показано, 
что после добавления в кювету с 1 мМ FeSO4 

Рис. 2. Оценка антиоксидантной активности водных экстрактов средств традиционной китайской медицины по их способности 
ингибировать накопление ТБК-активных продуктов в плазме крови, индуцированное реакцией Фентона. А – накопление  
ТБК-активных продуктов через час после запуска реакции Фентона (опыт), в контроле 1 реакцию не запускали, в контроле 
2 ТБК-активные продукты измеряли сразу после запуска реакции; Б – накопление ТБК-активных продуктов в плазме крови, 
индуцированное реакцией Фентона, без (опыт) и после добавления экстрактов средств ТКМ; Астериски (*#) – достоверные раз-
личия между группами (для А: * – контроль 1 и опыт, # – контроль 2 и опыт; для Б – опыт и с добавлением экстрактов соответ-
ственно), различия оценивали используя тест Краскела–Уоллеса с последующим апостериорным тестом Данна (p < 0,05).

Рис. 3. Оценка антиоксидантной способности водных экстрактов средств традиционной китайской медицины по хемилюминес-
ценции, индуцированной реакцией Фентона. Данные представлены как медиана + интерквартильный размах (А) и медиана (Б). 
А – кинетика изменения интенсивности хемилюминесценции, индуцированной реакцией Фентона, стрелкой обозначено время 
внесения воды или экстрактов средств ТКМ; Б – кинетика изменения интенсивности хемилюминесценции, индуцированной 
реакцией Фентона, после добавления водных экстрактов средств ТКМ. Астериски (*) – достоверные различия между группами, 
различия оценивали, используя тест Фридмана с последующим апостериорным тестом Данна (p < 0,05).
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(pH  2) раствора 3%-ного пероксида водорода 
возможно регистрировать сигнал хемилюминес-
ценции. Спектральный диапазон чувствительно-
сти фотоэлектронного умножителя составляет 
400–700 нм, а в этой области из возможных про-
дуктов, образующихся при инициации реакции 
Фентона, может высвечиваться только  
димер синглетного кислорода (λ = 480, 535  
и 580 нм) [13].

Установлено, что водные экстракты 8 образ-
цов, за исключением C. officinalis, в различной 
степени вызывают эффект ингибирования реак-
ции Фентона. Интенсивность хемилюминесцен-
ции после добавления экстрактов G. lucidum, 
E.  ulmoides, A.  mebranaceus, P. quinquefolius 
и C. pilosula значительно отличалась от интенсив-
ности хемилюминесценции при реакции Фенто-
на (рис. 3Б). Эти эффекты могут быть связаны 
с  тем, что антиоксиданты, содержащиеся в экс-
трактах, могут выступать и как тушители свобод-
ных радикалов, и как хелаторы ионов двухва-
лентного железа.

Таким образом, определено суммарное коли-
чество фенольных соединений и изучены антиок-
сидантные свойства 9 экстрактов ТКМ, изучены 

их общая антиоксидантная активность, а также 
способность ингибировать процесс перекисного 
окисления липидов и хемилюминесценции, инду-
цированных реакцией Фентона. При сравнении 
их антиоксидантной активности наиболее пер-
спективным источником антиоксидантов проявил 
себя водный экстракт E. ulmoides. Об антиокси-
дантных свойствах коры E. ulmoides известно из 
литературных данных, нами же показано, что 
и  экстракты листьев этого растения могут быть 
богатым источником антиоксидантов.

Исследование выполнено при финансовой 
поддержке Инновационного комитета науки 
и  технологии города Шэнчьжень, КНР (грант 
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школы Московского университета «Молекуляр-
ные технологии живых систем и синтетическая 
биология» и в рамках государственного задания 
МГУ (проект № 121032500076-1).
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ных и без привлечения людей в качестве испытуе-
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ОРИГИНАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ 

УДК 615.015.2

Влияние ингибиторов циклооксигеназы эторикоксиба 
и диклофенака натрия, а также их комбинаций с мексидолом 

на артериальное давление и гематологические показатели у крыс
А.Г. Васильчук , Е.А. Иванова* , А.И. Матюшкин ,  

С.В. Алексеева , К.С. Качалов , Т.А. Воронина 

Научно-исследовательский институт фармакологии имени В.В. Закусова,  
Россия, 125315, г. Москва, ул. Балтийская, д. 8

*e-mail: iwanowaea@yandex.ru

Изучено влияние курсового (2 и 3 нед., ежедневно, перорально) введения неселективного 
ингибитора циклооксигеназы диклофенака натрия (1 и 5 мг/кг) и селективного ингибито-
ра циклооксигеназы-2 эторикоксиба (1 и 10 мг/кг), мексидола (сукцината 2-этил-6-метил-
3-оксипиридина, 25 мг/кг) и комбинаций этих нестероидных противовоспалительных 
средств (НПВС) в дозе 1 мг/кг с мексидолом на артериальное давление, гематологические 
показатели и массу тела крыс. Установлено, что повышение давления у крыс наблюдается 
через 3 нед. введения НПВС: эторикоксиб в обеих дозах повышает и систолическое, и диа-
столическое давление, а диклофенак натрия в дозе 5 мг/кг влияет только на диастоличе-
ское давление. Мексидол предупреждает повышение давления при введении в комбина-
ции с эторикоксибом. Изменение гематологических показателей зафиксировано через 
2 нед. введения НПВС в максимальных дозах, что выражается в увеличении содержания 
отдельных групп лейкоцитов. Кроме того, при введении диклофенака натрия зареги-
стрированы повышенное содержание тромбоцитов и железодефицитная анемия, кото-
рая является признаком НПВС-ассоциированной энтеропатии. Показано, что оба 
НПВС негативно влияют на динамику прироста массы тела крыс, причем более выра-
женное действие оказывает диклофенак натрия. Сочетание диклофенака натрия и это-
рикоксиба с мексидолом не усиливает негативного действия НПВС на гематологические 
показатели и прирост массы тела крыс.

Ключевые слова: диклофенак натрия, эторикоксиб, мексидол, артериальное давление, гема-
тологические показатели, крысы

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) яв-
ляются наиболее частой причиной смерти во 
всем мире (около 31% смертей) [1], и в большин-
стве случаев пациенты с ССЗ вынуждены полу-
чать фармакотерапию пожизненно. Однако эти 
пациенты нередко страдают и сопутствующими 
заболеваниями, принимая лекарственные сред-
ства для купирования их симптомов, что может 
негативно влиять на фармакотерапию ССЗ [2]. 
В частности, симптомами сопутствующих заболе-
ваний могут быть боль и воспаление, для устране-
ния которых назначают препараты одной из са-
мых распространенных фармакотерапевтических 
групп – нестероидные противовоспалительные 
средства (НПВС). Результаты клинических иссле-
дований свидетельствуют о том, что курсовой 
прием НПВС увеличивает риск смерти пациентов 
с перенесенным инфарктом миокарда [3].

Основной механизм действия НПВС – инги-
бирование фермента метаболизма арахидоновой 
кислоты циклооксигеназы (ЦОГ), за счет чего 
снижается интенсивность происходящего при 
воспалении образования простагландинов (ПГ). 

Однако ПГ, наряду с участием в развитии воспа-
ления и боли, регулируют разнообразные физио-
логические функции. Так, ПГ E2 и I2 обеспе- 
чивают цитопротекцию, и результатом ингиби-
рования ЦОГ в желудочно-кишечном тракте 
(ЖКТ), а именно ее изоформы – ЦОГ-1, и, соот-
ветственно, подавления образования ПГ E2 явля-
ется такой класс-специфический побочный  
эффект НПВС как ульцерогенное действие.  
Оно может проявляться осложнениями как со 
стороны верхних отделов ЖКТ, такими как язва 
желудка и двенадцатиперстной кишки, так и  со 
стороны тонкого кишечника – НПВС-ассо-
циированной энтеропатиией. Эти осложнения 
ЖКТ могут сопровождаться кровопотерей,  
вызывающей железодефицитную анемию [4].  
Кроме анемии НПВС вызывают такие гематоло-
гические осложнения, как нейтропению и агра-
нулоцитоз [5].

Образующийся в основном под действием 
ЦОГ-2 ПГ I2 является преобладающим ПГ в эндо-
телии сосудов; он ингибирует агрегацию тромбо-
цитов, вызывает расширение сосудов и предотвра-
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щает пролиферацию гладкомышечных клеток 
в них. In vitro показано, что эффекты ПГ I2 проти-
воположны эффектам тромбоксана А2, за продук-
цию которого отвечает преимущественно ЦОГ-1 
[6]. Несмотря на то, что риск тромбоэмболических 
осложнений при приеме НПВС в основном свя-
зывают с ингибированием ЦОГ-2 [7], как селек-
тивные ингибиторы ЦОГ-2, так и неселективные 
ингибиторы ЦОГ снижают уровень ПГ в почках, 
что приводит к нарушению почечной гемодина-
мики [8]. Влиянием на функцию почек объясняют 
вызываемое терапией этими препаратами повы-
шение артериального давления (АД). В мульти-
центровом двойном слепом рандомизированном 
плацебо-контролируемом клиническом исследо-
вании было показано, что селективный ингибитор 
ЦОГ-2 эторикоксиб при курсовом приеме (90 мг 
в  сутки, 15 сут) у пациентов в возрасте от 60 до 
85  лет повышает и систолическое, и диастоличе-
ское давление, а неселективный ингибитор ЦОГ 
напроксен (500 мг два раза в сутки, 15 сут) – толь-
ко диастолическое давление. Повышение АД на 
фоне курса НПВС авторы этого исследования 
связывают со снижением экскреции натрия с мо-
чой, наиболее выраженном при приеме эторикок-
сиба. Кроме того, и эторикоксиб, и напроксен 
уменьшают экскрецию метаболита ПГ I2 (ПГ, по-
вышающего секрецию калия в почках) с мочой. 
Это подтверждает данные о том, что образование 
ПГ I2 в организме осуществляется не только за 
счет ЦОГ-2, но и за счет ЦОГ-1 [9].

Риск возникновения побочных эффектов при 
приеме НПВС, особенно у пациентов, страдаю-
щих хроническими заболеваниями, в частности 
ССЗ, определяет интерес к разработке новых схем 
фармакотерапии этими препаратами с целью по-
вышения ее безопасности. Одним из возможных 
вариантов может быть комбинирование НПВС 
с  антиоксидантами. Экспериментально установ-
лено, что антиоксидантные средства усиливают 
антиэкссудативное действие НПВС [10, 11], что 
предполагает возможность снижения доз НПВС 
при их применении в комбинации с антиоксидан-
тами, а следовательно, и риска возникновения их 
нежелательных побочных эффектов. Одним из ан-
тиоксидантных средств, используемых в комбина-
ции с НПВС, может рассматриваться разработан-
ный в НИИ фармакологии имени В.В. Закусова 
(Москва, Россия) мексидол (сукцинат этилметил-
гидроксипиридина), обладающий антиоксидант-
ными и мембраностабилизирующими свойствами, 
улучшающий микроциркуляцию и реологические 
свойства крови – в частности, стабилизирующий 
мембранные структуры эритроцитов и тромбоци-
тов при гемолизе [12]. В экспериментах на живот-
ных показано, что мексидол при однократном 
введении в дозе 25 мг/кг, в которой препарат не 
проявляет основных фармакологических эффек-
тов, усиливает противовоспалительный эффект 

диклофенака натрия и эторикоксиба в дозе 1 мг/кг 
до уровня, регистрируемого при введении этих 
НПВС в дозе 10 мг/кг [10], что не сопровождается 
отклонениями поведения животных, подобными 
зарегистрированным при введении диклофенака 
натрия и эторикоксиба в дозе 10 мг/кг [13]. 

В продолжение изучения эффектов комбина-
ций НПВС с мексидолом целью настоящего  
исследования является оценка влияния селектив-
ного ингибитора ЦОГ-2 эторикоксиба и неселек-
тивного ингибитора ЦОГ диклофенака натрия, 
а также их комбинаций с мексидолом на АД и ге-
матологические показатели крыс при курсовом 
пероральном введении препаратов. Кроме того, 
в  проводимом исследовании оценивали влияние 
препаратов на массу тела животных как параметр, 
характеризующий их общее состояние, на которое 
НПВС могут оказывать негативное влияние (пре-
имущественно за счет ульцерогенного действия 
при введении неселективного ингибитора ЦОГ 
диклофенака натрия и за счет влияния на систем-
ную гемодинамику при введении селективного 
ингибитора ЦОГ-2 эторикоксиба).

Материалы и методы
Животные. В работе использовали белых аут-

бредных крыс-самцов массой 240–280 г на нача-
ло эксперимента, полученных из питомника ла-
бораторных животных филиала «Столбовая» 
Научного центра биомедицинских технологий 
ФМБА (Московская область, Россия). Организа-
цию и проведение работ осуществляли в соответ-
ствии с ГОСТ 33216-2014 «Руководство по содер-
жанию и уходу за лабораторными животными. 
Правила содержания и ухода за лабораторными 
грызунами и кроликами», ГОСТ 33215-2014 «Ру-
ководство по содержанию и уходу за лаборатор-
ными животными. Правила оборудования поме-
щений и организации процедур» и Директивой 
2010/63/EU Европейского Парламента и Совета 
Европейского Союза от 22 сентября 2010 г. по ох-
ране животных, используемых в научных целях. 
Проведение экспериментов одобрено Комиссией 
по биомедицинской этике НИИ фармаколо- 
гии имени В.В. Закусова (протокол № 01 
от  28.01.2021 г). Каждая группа животных вклю-
чала на начало исследования 10 крыс.

Изучаемые препараты. Диклофенак натрия 
(Novartis Pharma Stein AG, Швейцария) приме-
няли в дозах 1 мг/кг и 5 мг/кг; эторикоксиб 
(Merck Sharp & Dohme B.V., Нидерланды) – в до-
зах 1 мг/кг и 10 мг/кг; мексидол (ООО «НПК 
«ФАРМАСОФТ», Россия) – в дозе 25 мг/кг; ис-
пользовали комбинации диклофенака натрия 
в дозе 1 мг/кг и мексидола в дозе 25 мг/кг, этори-
коксиба в дозе 1 мг/кг и мексидола в дозе 25 мг/кг; 
растворителем служил физиологический раствор 
(ОАО НПК «ЭСКОМ», Россия). Основанием для 
выбора доз НПВС и мексидола при применении 
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в комбинации явились результаты проведенных 
ранее экспериментов, свидетельствующие о том, 
что мексидол в дозе 25 мг/кг усиливает противо-
воспалительный эффект диклофенака натрия 
и  эторикоксиба в дозе 1 мг/кг до уровня, реги-
стрируемого при их введении в дозе 10 мг/кг [10]. 
Для сравнения эффектов этих комбинаций с дей-
ствием НПВС per se в эксперимент были добавле-
ны группы животных, которым вводили НПВС 
в  используемой в комбинациях дозе – 1  мг/кг, 
а также в увеличенной дозе для демонстрации до-
зозависимости изучаемых эффектов: 10  мг/кг – 
для эторикоксиба и 5 мг/кг – для диклофенака 
натрия. Изучаемые НПВС, мексидол, комбина-
ции НПВС с мексидолом и физиологический 
раствор (контрольной группе) вводили перораль-
но (ежедневно) на протяжении 21 сут.

Регистрация АД. АД у неанестезированных 
крыс измеряли неинвазивно с помощью окклюзи-
онной хвостовой манжеты, используя систему 
Kent Scientific CODA Non-Invasive Blood Pressure 
System (Kent Scientific Corporation, США), работа 
которой основана на методе объемной регистра-
ции давления. Адаптация животных перед тести-
рованием длилась 15 мин, в течение которых им-
мобилизированные в индивидуальных акриловых 
фиксаторах крысы находились на нагревательной 
площадке (с температурой 36 °С), накрытые тем-
ной тканью. Во время тестирования для каждого 
животного 3 раза регистрировали показатели си-
столического и диастолического давления, вычис-
ляя затем среднее значение. Систолическое и диа-
столическое давление измеряли до введения 
препаратов (фоновые значения), на 14 и 21 сут их 
введения. 

Регистрация гематологических показателей. 
Образцы крови животных получали, ампутировав 
кончик хвоста, удаляя из пробы первые капли для 
предотвращения загрязнения и возможной ошиб-
ки при измерении. На гематологическом анали-

заторе Mindray BC-2800Vet (Mindray, Китай)  
регистрировали следующие гематологические по-
казатели: абсолютное содержание лейкоцитов, 
лимфоцитов, моноцитов, гранулоцитов, эритро-
цитов и тромбоцитов; гемоглобин. Гематологиче-
ские показатели регистрировали до введения пре-
паратов (фоновые значения) и на 14 сут после их 
введения. 

Регистрация массы тела крыс. На протяжении 
эксперимента регистрировали массу тела крыс, 
вычисляя ее прирост на 6, 10, 15, 19 и 22 сут как 
разницу зафиксированной в эти дни массы тела со 
значением в 1 сут введения препаратов перед их 
введением (фоновые значения). 

Статистическую обработку результатов экс-
периментов осуществляли с помощью свободной 
программной среды вычислений R версии 4.0.4. 
Нормальность распределения данных проверяли 
критерием Шапиро-Уилка с последующей оцен-
кой межгруппового равенства дисперсий крите-
рием Бартлетта. Так как распределение в выбор-
ках отличалось от нормального, использовали 
критерий Краскела-Уоллиса с последующим пар-
ным сравнением выборок с помощью апостери-
орного критерия Данна. Результаты представляли 
в виде медианы (Me) и межквартильного размаха 
(Q1–Q3). Различия между группами считали ста-
тистически значимыми при p ≤ 0,05.

Результаты и их обсуждение 
Показатели АД у крыс, зарегистрированные 

до начала курсового введения препаратов, находи-
лись в пределах 126–134 мм рт. ст. для систоличе-
ского давления и 86-104 мм рт. ст. для диастоличе-
ского давления. Через 2 нед. показатели АД 
в контрольной группе (курсовое введение физио-
логического раствора) сохранились в пределах тех 
же величин и составили 132,7 мм рт. ст. для систо-
лического АД и 94,67 мм рт. ст – для диастоличе-
ского АД (табл. 1). 

Таблица 1 

Влияние диклофенака натрия, эторикоксиба и их комбинаций с мексидолом (курсовое введение) на артериальное давление (мм рт. ст.) 
крыс, результаты представлены в виде медианы (Me) и межквартильного размаха (Q1–Q3)

Группа
14 сут введения препаратов 21 сут введения препаратов

Систолическое давление Диастолическое давление Систолическое давление Диастолическое давление
Контроль 132,7 (125,3–141,8) 94,67 (82,50–110,25) 130,3 (126,3–135,5) 90,5 (81,42–96,83)
Мексидол 25мг/кг 135,2 (129,2–138,6) 97,58 (88,08–99,75) 133,0 (125,0–140,0) 94,33 (79,50–105,00)
Диклофенак 1 мг/кг 139,3 (126,0–144,0) 99,00 (97,00–106,58) 151,0 (133,0–164,3) 111,33 (99,50–117,42)
Диклофенак 5 мг/кг 134,0 (123,5–143,5) 88,17 (85,00–96,08) 141,9 (134,8–154,1) 113,3 (106,7–130,7)*
Диклофенак 1мг/кг+ 
Мексидол 25 мг/кг 138,8 (120,1–144,7) 94,67 (86,00–103,88) 126,7 (125,3–141,5) 101,00 (89,33–105,67)

Эторикоксиб 1 мг/кг 153,5 (131,9–169,9) 109,0 (95,58–124,88) 155,3 (143,2–165,5)*# 110,00 (107,8–114,7)*#
Эторикоксиб 10 мг/кг 146,7 (135,7–150,0) 102,33 (89,33–109,17) 154,0 (148,1–166,8)*# 116 (99,67–130,67)*#
Эторикоксиб 1мг/кг + 
Мексидол 25 мг/кг 131,3 (129,0–146,0) 99,67 (90,58–104,92) 133,3 (119,7–140,3) 93,83 (89,17–96,42)

Примечания: * – p < 0,05 по сравнению с контрольной группой, критерий Данна;
# – p < 0,05 по сравнению с соответствующей комбинацией НПВС и мексидола, критерий Данна;
Каждая группа животных на начало исследования включала 10 крыс.
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Диклофенак натрия в дозах 1 и 5 мг/кг (перо-
рально) после двухнедельного введения не изме-
нял, по сравнению с контролем, уровни АД. Вместе 
с тем, при трехнедельном ведении в дозе 5 мг/кг 
диклофенак натрия значимо увеличивал диасто-
лическое давление на 25,2% по сравнению с пока-
зателем контрольной группы (табл. 1).

Эторикоксиб в дозах 1 и 10 мг/кг (перораль-
но) через 2 нед. введения вызывал у животных не-
которое повышение АД по сравнению с контро-
лем, но эти изменения были статистически 
незначимыми (табл. 1). Через 3 нед. введения это-
рикоксиба в дозах 1 и 10 мг/кг (перорально) 
у крыс отмечалось независимое от дозы статисти-
чески значимое повышение АД. Так, эторикоксиб 
в дозе 1 мг/кг по сравнению с контролем повышал 
диастолическое давление на 21,5% и систоличе-
ское – на 19,2%, а в дозе 10 мг/кг – на 28,2% 
и 18,2% соответственно (табл. 1).

Полученные экспериментальные данные 
о  более выраженном влиянии на АД этори- 
коксиба по сравнению с диклофенаком натрия 
согласуются с результатами клинических иссле-
дований. Так, в программе клинических ис-
следований MEDAL (многонациональная про-
грамма оценки долгосрочного назначения 
эторикоксиба и диклофенака при артрите) уста-
новлено, что частота возникновения вазореналь-
ных побочных эффектов, в том числе и повыше-
ние АД, была выше при назначении пациентам 
эторикоксиба, чем при применении диклофена-
ка натрия [14]. 

Мексидол в дозе 25 мг/кг (перорально, еже-
дневно, 2 и 3 нед.) значимого влияния на АД 
у крыс не оказывал (табл. 1). Однако его примене-
ние совместно с эторикоксибом в дозе 1 мг/кг 
в  течение 3 нед. предупреждало повышение АД 
у  крыс, зарегистрированное при курсовом введе-
нии только одного селективного ингибитора 
ЦОГ-2 (табл. 1). Известно, что назначение мекси-
дола совместно с бисопрололом способствует более 
эффективной коррекции АД, что приводит 
к уменьшению дозы бисопролола у пациентов [15].

ПГ могут оказывать влияние на форменные 
элементы крови. Так, in vitro было показано, что 
ПГ Е2 в концентрации 0,1 µмоль/л (в течение 
4  сут) подавляет жизнеспособность лейкоцитов, 
определяемую по числу живых клеток после их 
инкубации в присутствии этого ПГ [16]. Кроме 
того, согласно клиническим данным проявлением 
НПВС-ассоциированной энтеропатии (вслед-
ствие снижения образования «цитопротекторных» 
ПГ), которая в большинстве случаев протекает 
бессимптомно [15], может быть железодефицит-
ная анемия вследствие вызванной повреждением 
слизистой оболочки тонкого кишечника кровопо-
тери [17–19]. В клиническом эндоскопическом 
исследовании у 71% пациентов с остеоартрозом, 
ревматоидным артритом или неспецифическим 
артритом, принимавших НПВС на протяжении 
3  мес., выявлено повреждение слизистой оболоч-
ки тонкого кишечника [20]. 

Значения гематологических показателей, за-
регистрированные до начала введения изучаемых 

Таблица 2

Влияние диклофенака натрия, эторикоксиба и их комбинаций с мексидолом на гематологические показатели 
(14 сут введения препаратов), результаты представлены в виде медианы (Me) и межквартильного размаха (Q1–Q3)

Группа Лейкоциты x109/л
Лимфоциты 

x109/л
Моноциты 

x109/л
Гранулоциты 

x109/л
Эритроциты 

x1012/л
Гемоглобин, г/л

Тромбоциты 
x109/л

Контроль 12,15 (11,10–13,40) 8,30 (7,55–9,28) 0,3 (0,23–0,4) 3,4 (2,95–3,8) 6,96 (6,6–7,29) 130,5 (124,5–136,5) 535,5 (499–753)
Мексидол 
25мг/кг 13,0 (9,4–15,35) 7,60 (6,53–8,575) 0,35 (0,2–0,48) 4,9 (2,5–5,1) 6,62 (6,28–

6,803) 124,5 (118,8–128,2) 606 (595–670)

Диклофенак 
1 мг/кг 11,7 (10,72–13,5) 7,4 (6,43–8,78) 0,3 (0,3–0,4) 4,0 (3,63–4,5) 6,64 (6,54–6,88) 120 (118,0–127,8) 674,5 (580,2–746,8)

Диклофенак 
5 мг/кг 21,10 (16,48–22,95)* 10,4 (8,15–11,11) 0,6 (0,45–0,7)* 8,82 (6,9–12,15)*# 5,07 (4,47–6,2)*# 96 (80,5–109,0)*# 905 (801–994)*#

Диклофенак 
1мг/кг+ 
Мексидол 
25 мг/кг

14,45 (12,45–15,78) 8,65 (7,18–10,9) 0,45 (0,3–0,53) 4,55 (4,3–5,28) 6,65 (6,47–7,4) 122,5 (117,5–132,8) 661 (644–713,5)

Эторикоксиб 
1 мг/кг 15,05 (11,57–16,85) 8,9 (6,63–10,45) 0,4 (0,3–0,5) 4,9 (4,08–6,0) 6,66 (6,2–6,87) 120,0 (118–125,8) 661 (602,2–686)

Эторикоксиб 
10 мг/кг 16,1 (13,0–20,3) 8,2 (7,05–9,6) 0,5 (0,4–0,7) 6,3 (5,9–9,5)* 6,59 (6,46–7,1) 121 (119–123,5) 684 (657–744)

Эторикоксиб 
1мг/кг + 
Мексидол 
25 мг/кг

15,35 (11,35–17,35) 8,25 (6,98–9,55) 0,4 (0,3–0,5) 4,75 (3,625–7,425) 6,87 (6,68–7,05) 121,5 (120,2–129,5) 679,5 (661,2–755)

Примечания: * – p < 0,05 по сравнению с контрольной группой, критерий Данна;
# – p < 0,05 по сравнению с соответствующей комбинацией НПВП и мексидола, критерий Данна;
Каждая группа животных на начало исследования включала 10 крыс.
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препаратов, статистически не различались между 
собой и были в пределах референсных значений. 
Двухнедельный курс введения как неселективного 
ингибитора ЦОГ диклофенака натрия в дозе 5 мг/кг, 
так и селективного ингибитора ЦОГ-2 эторикок-
сиба в дозе 10 мг/кг приводил к изменению пока-
зателей общего анализа крови. Диклофенак на-
трия вызывал значимое увеличение содержания 
лейкоцитов на 73,7% за счет моноцитов (их коли-
чество повышалось на 50%) и гранулоцитов (их 
количество повышалось на 159,4%). Эторикоксиб 
повышал уровень наименее чувствительных к ци-
тотоксическим воздействиям лейкоцитов [16] – 
гранулоцитов – на 85,3%. Мексидол (25 мг/кг) 
в  сочетании с диклофенаком натрия и эторикок-
сибом не усиливал негативного действия НПВС 
на гематологические показатели (табл. 2).

Двухнедельное введение диклофенака на-
трия в дозе 5 мг/кг приводило к развитию желе-
зодефицитной анемии у крыс – значимо снижа-
лось содержание эритроцитов (на 27,2%) 
и гемоглобина (на 26,4%) – и повышению содер-
жания тромбоцитов (на 69%) (табл. 2), что явля-
ется проявлением НПВС-ассоциированной эн-
теропатии. В  пользу этого свидетельствует 
зарегистрированная в  эксперименте гибель 4 из 
10 крыс только в  группе животных, которым 
вводили диклофенак натрия в дозе 5 мг/кг. 
Вскрытие выведенных из эксперимента по его 
завершении и погибших крыс выявило видимые 
язвенные дефекты ЖКТ только у двух животных, 
которым вводили диклофенак натрия в дозе 
5  мг/кг. Однако у всех крыс, которым вводили 
неселективный ингибитор ЦОГ в  дозе 5 мг/кг, 
наблюдались истончение стенок желудка и ки-
шечника, их вздутие, заброс желчи в  желудок; 
остатки пищи в ЖКТ практически отсутствова-
ли, что является симптомами развившегося при 
введении НПВС воспаления ЖКТ.

У крыс, которым вводили диклофенак натрия 
в дозе 5 мг/кг, на протяжении трехнедельного 
опыта был зарегистрирован наименьший прирост 
массы тела. При этом в течение первых 19 сут вве-
дения препарата разница массы тел крыс относи-
тельно значений массы тела перед началом тера-
пии была ниже нуля. При введении диклофенака 
натрия в дозе 1 мг/кг прирост массы тела был зна-
чимо ниже, чем в контрольной группе, на протя-
жении первых 6 сут введения (табл. 3). Мексидол 
при курсовом применении в дозе 25 мг/кг значи-
мого влияния на массу тела крыс не оказывал, 
а  при введении комбинации диклофенака натрия 
в дозе 1 мг/кг с мексидолом (25 мг/кг) сниженная 
динамика прироста массы тела наблюдалась в те-
чение первых 6 сут (табл. 3). 

Сниженная динамика набора массы тела была 
зафиксирована и при курсовом введении этори-
коксиба: в дозе 10 мг/кг препарат значимо влиял 
на набор веса в течение 15 сут применения, 
а в дозе 1 мг/кг – в течение 10 сут. При примене-
нии комбинации эторикоксиба в дозе 1 мг/кг 
с  мексидолом в дозе 25 мг/кг значимого влияния 
на набор массы тела не наблюдалось (табл. 3).

Таким образом, курсовое (3-недельное, еже-
дневное, пероральное) введение крысам как несе-
лективного ингибитора ЦОГ диклофенака натрия 
(5 мг/кг), так и селективного ингибитора ЦОГ-2 
эторикоксиба (1 и 10 мг/кг) приводит к повыше-
нию АД, более выраженному при введении этори-
коксиба. Наряду с этим, диклофенак натрия при 
двухнедельном введении способен вызвать энте-
ропатию у животных. Комбинация эторикоксиба 
(1 мг/кг) с мексидолом (25 мг/кг) предупреждает 
повышение АД и благоприятно влияет на набор 
массы тела крыс. Зарегистрированная способ-
ность мексидола предупреждать вызванное введе-
нием эторикоксиба повышение АД, скорее всего, 
объясняется способностью препарата улучшать 

Таблица 3

Влияние диклофенака натрия, эторикоксиба и их комбинаций с мексидолом на прирост массы тела животных,  
результаты представлены в виде медианы (Me) и межквартильного размаха (Q1–Q3)

Группа Изменение массы тела крыс относительно их массы в 1 сутки перед введением препаратов, г:

6 сут 10 сут 15 сут 19 сут 22 сут

Контроль 41,0 (37,0–49,5) 69,0 (51,5–78,0) 72,0 (66,0–92,0) 78,5 (67,5–94,3) 90,5 (83,0–102,5)
Мексидол 25мг/кг 37,5 (32,3–42,5) 59,0 (51,5–64,8) 89,5 (86,8–94,0) 91,5 (89,0–95,5) 100,5 (77,0–109,8)
Диклофенак 1 мг/кг 24,0 (20,0–38,0)* 44,0 (36,8–58,8) 73,5 (67,3–94,0) 77,0 (71,0–95,0) 82,0 (66,5–96,8)
Диклофенак 5 мг/кг -5,0 (-23,0–5,0)* -2,5 (-44,3–11,0)* -0,5 (-42,3–30,0)* -10,0 (58,5–38,5)* 8,0 (-57,0–46,0)*
Диклофенак 1мг/кг+ 
Мексидол 25 мг/кг 28,5 (25,0–36,8)* 43,00 (34,3–61,5) 73,5 (61,5–82,8) 82,50 (64,3–91,5) 95,0 (72,3–109,5)

Эторикоксиб 1 мг/кг 24,5 (23,0–32,3)* 44,50 (34,0–56,3)* 70,5 (62,5–93,3) 79,0 (66,3–100,3) 96,5 (85,8–125,0)
Эторикоксиб 10 мг/кг 32,0 (18,5–35,0)* 45,0 (35,0–47,5)* 60,0 (42,0–67,5)* 66,0 (58,0–70,0) 71,0 (62,0–82,0)
Эторикоксиб 1мг/кг + 
Мексидол 25 мг/кг 30,0 (23,0–34,0) 48,0 (40,0–52,0) 63,0 (57,0–67,0) 68,0 (64,5–75,3) 77,0 (66,0–83,0)

Примечания: * – p < 0,05 по сравнению с контрольной группой, критерий Данна;
Каждая группа животных на начало исследования включала 10 крыс.
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микроциркуляцию, реологические свойства кро-
ви, а также его метаботропным действием. Следу-
ет отметить, что мексидол в дозе 25 мг/кг не изме-
няет АД у крыс. Ранее было показано, что 
мексидол в этой дозе усиливает противовоспали-
тельное действие диклофенака натрия и этори-
коксиба на моделях экссудативного воспаления 
у крыс и мышей [10]. 

Полученные в проведенном исследовании 
данные свидетельствуют о безопасности исполь-
зования мексидола (25 мг/кг) в сочетании с ди-

клофенаком натрия (1 мг/кг) и эторикоксибом 
(1  мг/кг), а также о способности мексидола сни-
жать побочные эффекты эторикоксиба (повыше-
ние АД) при комбинации препаратов.

Работа выполнена в рамках Госзадания по 
теме № 0521-2019-0007. Эксперименты проведены 
с соблюдением этических норм работы с живот-
ными и одобрены локальным этическим комите-
том. Авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов.
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Effect of cyclooxygenase inhibitors etoricoxib and diclofenac sodium 
and their combinations with mexidol on arterial pressure 

and hematological indices in rats
A.G. Vasilchuk , E.A. Ivanova* , A.I. Matyushkin ,  

S.V. Alekseeva , K.S. Kachalov , T.A. Voronina 

Zakusov Institute of Pharmacology, Russia, 125315, Moscow, Baltiyskaya str., 8
*e-mail: iwanowaea@yandex.ru

The effect of course administration (orally, once a day, during 2 and 3 weeks) of the non-
selective cyclooxygenase (COX) inhibitor diclofenac sodium (1 and 5 mg/kg) and selective 
COX-2 inhibitor etoricoxib (1 and 10 mg/kg), 2-ethyl-6-methyl-3-hydroxypyridine succinate 
(mexidol, 25 mg/kg) and combinations of this non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs, 
1 mg/kg) and mexidol on arterial pressure, hematological indices and body weight of rats was 
evaluated. Blood pressure increase in rats is observed after three weeks of NSAID 
administration. Etoricoxib at both doses increases the systolic and diastolic pressure, while 
diclofenac sodium at a dose of 5 mg/kg affects diastolic pressure only. Mexidol prevents blood 
pressure increase when administered in combination with etoricoxib. Administration of NSAIDs 
at maximum doses for two weeks was associated with an increase in certain groups of leukocytes. 
In addition, diclofenac sodium increased the number of platelets and induced iron deficiency 
anemia, which is a symptom of NSAID-induced enteropathy. Both NSAIDs negatively affect 
weight gain in rats, with diclofenac sodium having a more pronounced effect. The combination 
of diclofenac sodium and etoricoxib with mexidol does not enhance the negative effects of 
NSAIDs on hematological parameters and weight gain in rats.

Keywords: diclofenac sodium, etoricoxib, mexidol, arterial pressure, hematological indices, rats
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Роль реакций брожения в длительной продукции водорода 
на свету клетками микроводоросли Chlamydomonas reinhardtii 

в условиях дефицита серы
А.А. Волгушева1, * , Е.В. Петрова1 , Г.П. Кукарских1 ,  

А. Дубини2 , Т.К. Антал3 

 1Кафедра биофизики, биологический факультет, Московский государственный университет имени М.В. Ломоносова, 
Россия, 119234, г. Москва, Ленинские горы, д. 1, стр. 12;

2Department of Biochemistry and Molecular Biology, Faculty of Natural Sciences, University of Córdoba,  
Edif. Severo Ochoa, Campus de Rabanales, 14071, Córdoba, Spain;

3Лаборатория комплексных экологических исследований, Псковский государственный университет,  
Россия, 180000, г. Псков, пл. Ленина, д. 2

*e-mail: volg-alena@yandex.ru

В работе исследовано влияние одного из основных ферментов брожения – пируватфор-
миатлиазы – на индуцированное минеральным голоданием фотообразование водорода 
клетками зеленой микроводоросли Chlamydomonas reinhardtii. Для этого инкубировали 
культуры дикого типа (CC-125) и мутанта pfl1 без пируватформиатлиазной активности 
на среде без серы на постоянном свету в течение 96 ч и оценивали выделение водорода, 
а также факторы, влияющие на этот процесс: фотосинтетическую активность, дыхание 
и содержание крахмала в клетках. Оба штамма характеризовались сходными значениями 
фотосинтетической активности и содержания крахмала при культивировании на полной 
среде. В условиях дефицита серы культуры мутанта pfl1 начинали выделять водород поз-
же по сравнению с диким типом, однако этот процесс продолжался существенно дольше 
у мутанта. Культуры pfl1 характеризовались более высокой скоростью накопления и рас-
ходования крахмала на начальных и поздних стадиях инкубации без серы соответствен-
но, а также более высокой фотосинтетической активностью на поздних стадиях голода-
ния. Полученные результаты свидетельствуют о тесной взаимосвязи между процессами 
фотосинтетического электронного транспорта, гидрогеназной реакцией, метаболизмом 
углеводов и процессом брожения, указывая на возможность использования методов ге-
нетической модификации реакций брожения для повышения выхода фотосинтетиче-
ского образования водорода в биотехнологии.

Ключевые слова: фотопродукция водорода, серное голодание, брожение, пируватформиат-
лиаза, гидрогеназа, Chlamydomonas

Длительное фотообразование водорода (Н2) яв-
ляется специфической ответной реакцией некото-
рых зеленых микроводорослей на дефицит таких 
макроэлементов, как азот, сера, фосфор, магний 
и др. В основе данного феномена лежит скоордини-
рованное взаимодействие между аэробными и анаэ-
робными процессами в клетке, в том числе первич-
ными реакциями фотосинтеза, в ходе которых 
происходит выделение О2 и восстановление ферре-
доксина (Фд) в хлоропласте, анаэробной реакцией 
окисления Фд и генерации Н2 хлоропластной ги-
дрогеназой, углеводным метаболизмом, включая 
синтез и распад крахмала, дыханием и реакциями 
брожения [1, 2]. Ранее нами было показано, что  
фотообразование Н2 в  клетках Chlamydomonas 
reinhardtii является частью комплексного адаптаци-
онного механизма, обеспечивающего клеточный 
гомеостаз путем регуляции клеточного редокс-по-

тенциала, рН и  энергетического обеспечения  
в условиях минерального голодания [3].

Механизмы длительного фотообразования Н2 
при минеральном голодании достаточно подробно 
изучены с точки зрения перспективы использова-
ния микроводорослей в биотехнологии для полу-
чения наиболее экологически чистого источника 
энергии. В частности, была изучена роль первич-
ных процессов фотосинтеза и процессов запаса-
ния и распада крахмала в фотообразовании Н2 
[4, 5]. В то же время взаимодействие между реак-
циями брожения и фотообразованием Н2 в голо-
дающих клетках изучено в меньшей степени.

Реакции брожения обеспечивают гомеостаз 
клеток в анаэробиозе, поддерживая гликолиз за 
счет утилизации его продукта – пирувата – в усло-
виях низкой активности цикла Кребса и дыхания. 
Обычно брожение сопровождается генерацией 
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АТФ и утилизацией избытка восстановителя 
(НАДН) в клетке. Мультиферментная система бро-
жения активируется в клетках Ch. reinhardtii в ана-
эробных условиях с образованием таких основных 
конечных метаболитов, как формиат, этанол, аце-
тат, а также минорных продуктов: лактата, H2, СО2 
и др. [6]. Начальный этап превращения пирувата 
в ацетил-КоА в клетках хламидомонады контроли-
руется двумя основными реакциями, катализируе-
мыми пируватформиатлиазой (PFL1) и  пируват: 
ферредоксин- оксидоредуктазой, протекающими, 
в  том числе, в хлоропласте. В частности, актив-
ность фермента PFL1 в клетке хламидомонады на-
блюдается в митохондриях и хлоропласте [7, 8]. Ре-
акция, катализируемая PFL1 в присутствии КоА, 
приводит к образованию формиата и  ацетил-КоА. 
Пируват:ферредоксин-оксидоредуктаза катализи-
рует реакцию окисления пирувата в присутствии 
КоА до ацетил-КоА и CO2 с образованием восста-
новленного Фд, который может донировать элек-
трон на гидрогеназу с последующей генерацией 
молекулярного H2. Высокоэнергетическая молеку-
ла ацетил-КоА используется в  качестве субстрата 
в целом ряде метаболических процессов, в том чис-
ле последующих реакциях брожения, при синтезе 
липидов, в цикле Кребса и др.

Ранее с целью исследования процесса броже-
ния у микроводорослей были сконструированы му-
танты Ch. reinhardii со сниженной или отсутствую-
щей активностью PFL1 [9–11] и показано, что 
мутация приводит к уменьшению выхода формиата 
и этанола как основных продуктов брожения и уве-
личению продукции ряда минорных метаболитов, 
включая лактат и СО2, как в темноте так и на свету 
при серном голодании. В клетках мутантов наблю-
дался повышенный выход Н2 в темноте, что свиде-
тельствует о конкурентном преимуществе реакции, 
катализируемой пируват:ферредоксин-оксидоре-
дуктазой, по сравнению с реакцией, катализируе-
мой PFL1 в данных экспериментальных условиях. 
При этом экспрессия гидрогеназы HYD1 была 
сниженной в клетках мутантов. 

В данной работе впервые исследовали влияние 
реакций брожения на длительную фотопродукцию 
Н2 и на процессы, от которых она зависит, в клет-
ках Ch. reinhardtii. Для этого проводили измерения 
и сравнительный анализ содержания H2 в фоторе-
акторе, крахмала в клетках, фотосинтетической ак-
тивности и скорости дыхания в  культурах мутанта 
pfl1-1, лишенного активности фермента PFL1, 
и соответствующего дикого типа СС-125 на разных 
стадиях серного голодания на постоянном свету.

Материалы и методы
Культивирование микроводорослей. Штамм зе-

леной микроводоросли Ch. reinhardtii pfl1-1 (далее 
в тексте pfl1) без активности фермента PFL1 и со-
ответствующий ему дикий тип СС-125 (WT) были 
любезно предоставлены А. Гроссманом [10].

Культуры Ch. reinhardtii растили в фотогетеро-
трофных условиях на трис-ацетатфосфатной среде 
(ТАР), pH 7,0, на постоянном свету. Культивиро-
вание проводили в конических колбах Эрленмей-
ера объемом 300 мл на шейкере (120 об./мин) при 
температуре 25 °С и освещенности 120 мкмоль фо-
тонов м–2 с–1 до достижения концентрации хлоро-
филла (Хл) в среде 10–15 мкг мл-1, что соответ-
ствует поздней логарифмической фазе роста. 

Для переноса на среду без серы клетки триж-
ды осаждали и ресуспендировали в ТАР-среде без 
серы, в которой сульфат был заменен эквивалент-
ным количеством хлорида. После этого культуры 
объемом 8 мл помещали в герметично закрытые 
фотореакторы объемом 12 мл при начальной кон-
центрации Хл 15 мкг мл-1 и инкубировали на шей-
кере (120 об./мин) при температуре 25 °С и осве-
щенности 40 мкмоль фотонов м–2 с–1, которая 
рекомендована как оптимальная для фотопродук-
ции H2 в условиях серного голодания [12]. 

Определение содержания хлорофилла и крахмала. 
Содержание Хл определяли спектрофотометриче-
ски [13] путем экстракции в 95%-ном этаноле. Про-
цедуру анализа крахмала проводили в соответствии 
с описанным ранее методом [6] с  использованием 
амилоглюкозидазы (Sigma, Германия).

Измерение скорости светового выделения 
и темнового поглощения кислорода. Скорости выде-
ления и поглощения O2 в суспензии микроводо-
рослей измеряли с помощью Oxygraph Plus 
(Hansatech, Великобритания) при постоянном пе-
ремешивании и температуре 25 °С. Перед измере-
нием образцы объемом 1 мл помещали в темноту 
на 5 мин. Скорость фотообразования О2 (скорость 
фотосинтеза) измеряли на насыщающем свету ин-
тенсивностью 1500 мкмоль фотонов м-2 с-1 в при-
сутствии 5 мМ NaHCO3 и выражали в мкмоль O2 
(мг Хл)-1 ч-1. После выключения насыщающего 
света измеряли скорость темнового поглощения 
кислорода (дыхания). При расчете скорости фото-
образования кислорода делали поправку на ско-
рость дыхания.

Газовая хроматография. Концентрацию H2 
в  газовой фазе фотореактора определяли с помо-
щью газового хроматографа Clarus 500 (Perkin 
Elmer Inc., США) с использованием детектора те-
плопроводности и аргона в качестве несущего 
газа. Пробы газовой фазы (200 мкл) отбирали 
с помощью газонепроницаемого шприца Гамиль-
тона (Hamilton, США).

Флуоресценция хлорофилла. Флуоресценцию Хл 
регистрировали с помощью флуориметра Pulse-
Amplitude-Modulation 2000 (Walz, Германия). 
В  ходе экспериментов регистрировали минималь-
ный выход флуоресценции Хл (FО), которую инду-
цировали импульсами возбуждающего света ин-
тенсивностью 0,1 мкмоль фотонов м-2 с-1 
и  длительностью 3 мкс. Для регистрации макси-
мального выхода флуоресценции Хл (FМ) образец 

А.А. Волгушева, Е.В. Петрова, Г.П. Кукарских и др.



  31

ВЕСТН. МОСК. УН-ТА. СЕР. 16. БИОЛОГИЯ. 2022. Т. 77. № 1

ВЛИЯНИЕ ПРОЦЕССОВ ФЕРМЕНТАЦИИ НА ФОТООБРАЗОВАНИЕ Н2 КЛЕТКАМИ CHLAMYDOMONAS

дополнительно освещали насыщающей вспышкой 
света интенсивностью 1100 мкмоль фотонов м-2 с-1 
длительностью 0,8 с для перевода центров фотоси-
стемы (ФС) 2 в состояние с восстановленным пер-
вичным хинонным акцептором электронов QA. 
В этом состоянии ФС2 не способна к фотохимиче-
скому преобразованию поглощенной энергии 
и энергия диссипирует в виде тепла или флуорес-
ценции Хл. Максимальную эффективность фото-
химического преобразования энергии в  ФС2 рас-
считывали по формуле: FV / FM=(FM – FO) / FM [14]. 
Перед измерением параметров флуоресценции Хл 
образцы с микроводорослями адаптировали к тем-
ноте в течение 15  мин. Измерения параметров 
флуоресценции проводили либо непосредственно 
в фотореакторе через стеклянную стенку, либо 
в  отобранных из фотореактора образцах после их 
аэрации путем барботирования воздухом в течение 
15 мин в темноте. 

Статистический анализ. В эксперименте ис-
пользовали шесть биологических повторностей 
(6 фотореакторов с культурами WT и 6 фотореак-
торов с культурами мутанта pfl1). Всего провели 
два независимых эксперимента. Количество тех-
нических повторностей зависело от измеряемой 
характеристики. Так, при измерениях флуорес-
ценции Хл и газового состава использовали две 
технические повторности, для остальных характе-
ристик – три. Статистическую значимость разли-

чий определяли с помощью однофакторного  
дисперсионного анализа (One way ANOVA) и  па-
раметрического критерия Тьюки (Tukey test). Раз-
личия между показателями при p < 0,05 считали 
статистически значимыми. 

Результаты и обсуждение
Измерение концентрации клеток и Хл в куль-

турах WT и мутанта pfl1 Ch. reinhardtii в ходе 96 ч 
инкубации на среде без серы на постоянном свету 
не выявило различий в динамике роста этих 
штаммов (данные не приведены), свидетельствуя 
о том, что нарушение процесса брожения оказы-
вает слабое влияние на деление клеток в голодаю-
щих по сере культурах. 

При инкубации WT Ch. reinhardtii на среде без 
серы на свету H2 обнаруживался в газовой фазе фо-
тореакторов через 24 ч после начала эксперимента; 
его содержание на мл культуры составляло 
5,1 мкмоль мл-1, возрастая до 11,2 и 12,8 мкмоль мл-1 

через 48 и 72 ч инкубации соответственно (рис. 1А). 
Через 96 ч количество Н2 в газовой фазе фотореак-
торов снижалось, указывая на прекращение выде-
ления газа в результате общего нарушения метабо-
лических процессов. Необходимо отметить, что 
через 120 ч инкубации без серы происходила гибель 
части культур. Динамика выделения Н2 культурами 
мутанта pfl1 характеризовалась более поздней ини-
циализацией и большей продолжительностью это-

Рис. 1. Количество H2 в газовой фазе фотореактора (А) и содержание крахмала (Б) в культурах WT (белые столбцы) и pfl1 (серые 
столбцы) Ch. reinhardtii при инкубации на среде без серы на постоянном свету (40 мкмоль фотонов м-2 с-1). На рисунке показаны 
средние значения (n=6, биологические повторности) и стандартное отклонение. * – статистически значимые различия между сред-
ними значениями показателей у WT и pfl1, p < 0,05.
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го процесса по сравнению с WT. Так, в культурах 
мутанта H2 отсутствовал в газовой фазе фотореак-
торов через 24 ч инкубации без серы, а в 48 ч его 
количество составляло 7,8 мкмоль мл-1, что ниже 
соответствующего показателя в культурах WT. Че-
рез 72 ч эксперимента количество Н2, выделенного 
клетками WT и pfl1, было примерно одинаковым, 
а к 96 ч величина этого показателя в культурах му-
танта превышала величину у WT примерно на 30%. 
Полученный результат указывает на то, что фото-
образование Н2 в клетках pfl1 характеризуется боль-
шей устойчивостью к стрессу по сравнению с  WT. 
Наши данные отличаются от опубликованных ра-
нее [11], в которой показано, что инактивация фер-
мента PFL1 не оказывает значительного влияния на 
выход Н2 на свету в голодающих по сере культурах 
Ch. reinhardtii. В экспериментах, описанных в упо-
мянутой статье, инкубация без серы проводилась на 
свету интенсивностью 140  мкмоль фотонов м-2 с-1, 
который существенно превышает оптимальную ве-
личину для фотообразования Н2 клетками Ch. 
reinhardtii – 40 мкмоль фотонов м-2 с-1 [12]. Как из-
вестно, избыточная освещенность в условиях сер-
ного голодания способствует фотоингибированию 
и приводит к снижению электронного транспорта 
из фотосинтетической электрон-транспортной 
цепи на гидрогеназу и, соответственно, снижению 
общего выхода Н2.

Как известно, метаболизм крахмала и актив-
ность первичных реакций фотосинтеза являются 
ключевыми факторами, влияющими на способ-
ность зеленых микроводорослей выделять Н2 на 
свету в условиях дефицита элементов минераль-
ного питания [1, 2]. В связи с этим мы изучили из-
менения содержания крахмала и скорости фото-
синтеза в культурах WT и pfl1.

Начальное содержание крахмала в 1 мл культу-
ры было незначительным у обоих штаммов, состав-
ляя около 0,01 мг мл-1 (рис. 1Б). Через 24 ч инкуба-
ции без серы его величина в культурах WT вырастала 
на порядок до 0,11 мг мл-1, а через 48 ч достигала 
максимального значения – 0,13 мг мл-1. На последу-
ющей стадии голодания содержание крахмала в WT 
постепенно снижалось с 0,13 мг мл-1 до 0,08 мг мл-1 
к 72 ч и до 0,05 мг мл-1 к 96 ч. Полученная динамика 
данного показателя у Ch. reinhardtii соответствует ли-
тературным данным и отражает переключение мета-
болизма микроводорослей с активного фотосинтеза 
и деления клеток в стандартных условиях в состоя-
ние с низкой активностью фотосинтеза и редуциро-
ванным делением клеток на начальных стадиях го-
лодания (0–48 ч), когда наблюдается запасание 
углеводов и липидов – в основном, за счет поглоще-
ния ацетата из среды. На последующих стадиях  
серного |голодания (48–96 ч) в клетках микроводо-
рослей полностью инактивируются процессы фик-
сации двуокиси углерода и поглощения ацетата из 
среды, поэтому запасенные углеводы используются 
в качестве источника углерода и энергии. 

Культуры мутанта pfl1 продемонстрировали 
похожую с культурами WT динамику содержания 
крахмала в ходе эксперимента (рис. 1Б), однако 
количество запасенного в течение 48 ч крахмала 
превышало значения в культурах WT практически 
в два раза. В последующие 48 ч инкубации наблю-
далось более быстрое снижение содержания крах-
мала в культурах мутанта по сравнению с WT, 
и величина этого показателя в 96 ч была примерно 
одинаковой у обоих штаммов. Полученный ре-
зультат указывает на значительно более выражен-
ную способность мутанта аккумулировать и расхо-
довать крахмал на ранних и поздних стадиях 
голодания соответственно. Ранее было показано, 
что способность голодающих по сере клеток 
Ch. reinhardtii аккумулировать значительные запа-
сы крахмала является важным фактором, оказыва-
ющим позитивное влияние на выход Н2 [15].

Фотосинтетическую активность и дыхание 
в клетках Ch. reinhardtii оценивали по скорости вы-
деления O2 в присутствии NaHCO3, как источника 
СО2, на насыщающем свету и по скорости погло-
щения О2 в темноте соответственно (таблица). 
Скорость выделения O2 отражает активность фото-
синтетического электронного транспорта на ко-
нечные акцепторы, иные чем О2. В контрольных 
культурах (0 ч) скорость фотосинтеза составляла 
около 300 мкмоль O2 (мг Хл)-1 ч-1 у WT и pfl1. Де-
фицит серы в среде индуцировал инактивацию фо-
тосинтеза, скорость которого в культурах WT сни-
жалась примерно на 100 мкмоль O2  (мг  Хл)-1  ч-1 

каждые 24 ч в течение 72 ч, падая до нулевого уров-
ня к 96 ч. У мутанта наблюдалось скачкообразное 
снижение скорости фотосинтеза в интервале вре-
мени 24–48 ч: с 245 до 81 мкмоль O2 (мг Хл)-1 ч-1. 
Однако клетки мутанта, в отличие от WT, сохраня-
ли фотосинтетическую активность на поздней ста-
дии серного голодания (96 ч) на уровне 29 мкмоль 
O2 (мг Хл)-1 ч-1. Функционирование фотосинтети-
ческого электронного транспорта в клетках pfl1 на 
поздней стадии серного голодания согласуется 
с сохранением у мутанта способности к фотообра-
зованию Н2 и повышенным расходом крахмала. 

Таблица 

Скорости светового выделения О2 (фотосинтез, мкмольO2  
(мг Хл)-1 ч-1) и темнового поглощения О2 (дыхание, мкмольO2  

(мг Хл)-1 ч-1) в культурах WT и pfl1 Ch. reinhardtii  
в ходе инкубации на среде без серы на постоянном свету 

Время 
инкубации, ч

WT PFL1
Фотосинтез Дыхание Фотосинтез Дыхание

0 306±15 23±2,4 308±12 28±2,2
24 230±13* 26±4,2 245±16* 32±3,5
48 126±14* 26±2,8* 81±13* 34±3,2*
72 30±8 24±3,2 27±9 30±2,7
96 0 22±4,3 31±4 27±2,3

Примечание: В таблице приведены средние значения 
(n = 6, биологические повторности) и стандартное отклоне-
ние. * – статистически значимые различия между средними 
значениями показателей у WT и pfl1, p < 0,05.
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Скорость дыхания в клетках Ch. reinhardtii при 
культивировании на полной среде (0 ч) составила 
23 и 28 мкмольO2 (мг Хл)-1 ч-1 у WT и pfl1, соответ-
ственно (таблица). Дефицит серы в среде индуци-
ровал сходные изменения скорости дыхания 
в клетках обоих штаммов, а именно, незначимый 
рост величины данного показателя на 10–15% 
в  течение 48 ч с последующим снижением при-
мерно до начального уровня в конце эксперимен-
та (96 ч). Таким образом, дыхание изменялось 
сходным образом в клетках WT и pfl1 в ходе инку-
бации на среде без серы, однако количественно 
скорость дыхания в клетках мутанта была выше 
примерно на 20% таковой у WT. Ранее было вы-
сказано предположение о том, что высокая ско-
рость дыхания в клетках Ch. reinhardtii способству-
ет фотообразованию Н2 в условиях серного 
голодания, поддерживая анаэробиоз в культуре 
при остаточной активности ФС2 [16].

Ранее нами было показано, что дефицит серы 
индуцирует снижение активности ФС2 в клетках 
Ch. reinhardtii не только в результате необратимой 
деструкции ФС2, но и в результате обратимой ре-
гуляции редокс-состояния акцептора QA в ФС2 
в  зависимости от редокс-состояния пластохино-
нового пула [4]. Так, восстановление пластохино-
нового пула на анаэробной стадии серного голо-

дания приводит к восстановлению QA на свету и, 
соответственно, функциональной инактивации 
ФС2. Аэрирование образцов голодающих микро-
водорослей индуцирует окисление пластохиноно-
вого пула кислородом и, соответственно, реакти-
вацию ФС2. Параметр флуоресценции FV /FM 
широко используется для неинвазивной оценки 
квантового выхода фотохимического преобразо-
вания энергии в ФС2. Измерение этого параметра 
в голодающей культуре микроводорослей до и по-
сле аэрации позволяет оценить вклад редокс-зави-
симого компонента в регуляцию ФС2. Результаты 
измерений FV /FM в фотореакторе и в аэрирован-
ных образцах WT и pfl1 на разных стадиях инку-
бации без серы показаны на рис. 2. Изменения  
величины FV /FM в фотореакторах были схожи 
с  соответствующими изменениями скорости вы-
деления О2 (фотосинтетической активности) (см. 
таблицу). Так, культуры pfl1 характеризовались 
более быстрым снижением величины FV /FM по 
сравнению с WT в интервале 24–48 ч, а в конце 
эксперимента (96 ч) величина FV /FM у мутанта до-
стоверно превышала соответствующее значение 
этого параметра у WT примерно на 30%. На пол-
ностью анаэробных стадиях голодания (72 и 96 ч) 
аэрация образцов индуцировала многократный 
рост активности ФС2. Величина FV /FM в аэриро-

Рис. 2. Изменения параметра флуоресценции хлорофилла FV /FM в культурах WT (А) и мутанта pfl1 (Б) Ch. reinhardtii при инкуба-
ции на среде без серы на постоянном свету. Белым цветом обозначены результаты измерений в закрытом фотобиореакторе, се-
рым – результаты для аэрированных образцов. На рисунке показаны средние значения (n = 6, биологические повторности) 
и стандартное отклонение.
а, б – статистически значимые различия между средними значениями FV /FM в образцах до и после продувки воздухом, p < 0,05.
* – статистически значимые различия между средними значениями FV /FM у WT (А) и pfl1 (Б), p < 0,05.
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ванных образцах через 96 ч инкубации без серы 
была заметно выше (примерно на 100%) в клет-
ках pfl1 по сравнению с клетками WT, указывая 
на более активное и стабильное состояние ФС2 
у  мутанта на поздней стадии серного голодания. 
Ранее отмечалось, что электронный транспорт 
через ФС2 и фотообразование Н2 клетками ми-
кроводорослей в условиях серного голодания яв-
ляются тесно взаимосвязанными процессами 
[16]. Так, активность ФС2 обеспечивает более 
интенсивный транспорт электронов от воды на 
гидрогеназу через ряд фотосинтетических пере-
носчиков, способствуя фотообразованию Н2. 
При этом выделяемый в ФС2 кислород быстро 
поглощается в  реакциях дыхания. Восстанови-
тельные эквиваленты для дыхания преимуще-
ственно генерируются в процессе деградации 
крахмала, накопленного на начальных стадиях 
серного голодания. 

Полученные в работе результаты свидетель-
ствуют о том, что клетки pfl1, в отличие от WT, ха-
рактеризуется более выраженной способностью 
к  фотопродукции Н2 на поздних стадиях серного 
голодания, когда наблюдается сильное угнетение 
метаболической активности в клетках. Также му-
тант характеризуется более интенсивным расходо-
ванием запасенного крахмала и более высокой 
фотосинтетической активностью, а также актив-
ностью ФС2 на поздних стадиях серного голода-
ния, что оказывает стимулирующее действие на 
фотообразование Н2 и отражает, в целом, 
бόльшую устойчивость к стрессу. Подобное дей-
ствие мутации pfl1 на способность клеток 
Ch. reinhardtii адаптироваться к анаэробным усло-
виям, индуцированным серным голоданием на 
свету, может быть следствием, например, сниже-
ния выхода токсичных продуктов брожения, таких 

как формиат и этанол, в клетках мутанта, что мо-
жет оказывать общее позитивное воздействие на 
жизнеспособность клеток. Мутант pfl1 характери-
зовался не только способностью накапливать 
больше крахмала, чем WT, но и низкой способно-
стью аккумулировать липиды. Общее содержание 
жирных кислот в культуре WT увеличивалось при-
мерно в два раза в течение 24 ч голодания, в то 
время как в культуре pfl1 этот показатель увеличи-
вался только на 20%. В последующие часы экспе-
римента общее содержание жирных кислот обоих 
штаммов оставалось практически неизменным 
(данные не приведены). Данный эффект мутации 
pfl1 может быть обусловлен снижением образова-
ния ацетил-КоА, который является субстратом 
для синтеза жирных кислот. Перераспределение 
запасов углерода между углеводами и липидами 
в  клетках pfl1 в пользу углеводов может способ-
ствовать фотообразованию Н2. 

Таким образом, в работе показано, что реак-
ции брожения оказывают значительное влияние 
на фотопродукцию Н2 голодающими по сере клет-
ками Ch. reinhardtii, особенно на поздних стадиях, 
а мутации на уровне пируватформиатлиазы могут 
рассматриваться в качестве перспективных для 
увеличения продолжительности процесса фото-
продукции Н2 в биотехнологических целях.

Работа выполнена при финансовой поддерж-
ке Российского научного фонда (проект № 20-64-
46018). Результаты, полученные флуоресцентным 
методом, выполнены в рамках научного проекта 
государственного задания МГУ №121032500058-7. 
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Influence of fermentation reactions on continuous hydrogen 
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The study investigated the effect of the major fermentation enzyme – pyruvate formate lyase – 
on hydrogen photoproduction by green microalga Chlamydomonas reinhardtii under mineral 
deprivation. Cultures of the wild type (CC-125) and mutant pfl1 without pyruvate formate 
lyase activity were incubated on a medium without sulfur in the sealed photoreactors under 
constant illumination for 96 h. During experiment, accumulation of hydrogen in gas phase of 
photoreactors and factors affecting hydrogen production, such as photosynthetic activity, 
respiration, and starch content in cells were assessed. Both strains showed similar 
photosynthetic activity and starch content when cultivated in the complete medium. Under 
sulfur depletion, the cultures of the pfl1 mutant began to evolve hydrogen later than the wild 
type; however, this process lasted much longer in the mutant. The pfl1 cultures showed higher 
rates of starch accumulation and breakdown at the initial and late stages of sulfur deprivation, 
respectively. Moreover, the mutant was characterized by higher photosynthetic activity at the 
later stage of starvation. The obtained results indicate close relationships between 
photosynthetic electron transport, hydrogenase reaction, carbohydrate metabolism and 
fermentation process, pointing to the prospect of using genetic engineering to modify 
fermentation reactions in order to improve photosynthetic hydrogen production in 
biotechnology.

https://orcid.org/0000-0002-0414-1236
https://orcid.org/0000-0001-6308-2160
https://orcid.org/0000-0001-8200-9006
https://orcid.org/0000-0001-8825-3915
https://orcid.org/0000-0002-9690-8034


36

ВЕСТН. МОСК. УН-ТА. СЕР. 16. БИОЛОГИЯ. 2022. Т. 77. № 1

А.А. Волгушева, Е.В. Петрова, Г.П. Кукарских и др.

Keywords: hydrogen photoproduction, sulfur deprivation, fermentation, pyruvate formate lyase, 
hydrogenase, Chlamydomonas

Funding: The research was funded by Russian Science Foundation, project number 20-64-
46018. The results obtained by using fluorescence methods were carried out with support of the 
Scientific Project of Lomonosov Moscow State University №121032500058-7.

Сведения об авторах
Волгушева Алёна Александровна – канд. биол. наук, ст. науч. сотр. кафедры биофизики 
биологического факультета МГУ. Тел.: 8-495-939-19-63; e-mail: volg-alena@yandex.ru

Петрова Елена Вячеславовна – науч. сотр. кафедры биофизики биологического факуль-
тета МГУ. Тел.: 8-495-939-17-46; e-mail: eslepova@list.ru

Кукарских Галина Павловна – канд. биол. наук, ст. науч. сотр. кафедры биофизики био-
логического факультета МГУ. Тел.: 8-495-939-19-63; e-mail: gkukarsk@mail.ru

Дубини Александра – Ph.D., науч. сотр. кафедры биохимии и молекулярной биологии фа-
культета естественных наук, Университет Кордовы, Испания. Тел.: +3-495-721-83-52; 
e-mail: alexandra.dubini@uco.es

Антал Тарас Корнелиевич – докт. биол. наук, гл. науч. сотр. ПсковГУ, проректор Псков-
ГУ. Тел.: 8-8112-29-70-06; e-mail: taras_an@mail.ru



  37

ВЕСТН. МОСК. УН-ТА. СЕР. 16. БИОЛОГИЯ. 2022. Т. 77. № 1

ВЕСТН. МОСК. УН-ТА. СЕР. 16. БИОЛОГИЯ. 2022. Т. 77. № 1. С. 37–44

ОРИГИНАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ

УДК 574.583

Сезонная динамика фитопланктона в губе Чупа 
(Белое море, Кандалакшский залив)

И.Г. Радченко1, * , В.В. Смирнов2 , Н.В. Усов2 , А.А. Сухотин2 
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Россия, 119234, г. Москва, Ленинские горы, д. 1, стр. 12;
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Впервые после 1994 г. в марте–ноябре 2017 г. в Белом море на разных глубинах исследо-
вана динамика структуры и обилия фитопланктона. Численность водорослей варьирова-
ла от 3,8∙106 до 3519∙106 кл/м3. Биомасса фитопланктона менялась от 0,2 до 90  мг  С/м3 
и, за некоторым исключением, была выше в верхних слоях толщи воды (0–5 м). Интегри-
рованные на столб воды численность и биомасса водорослей изменялись от 0,2∙109 до 
68,5∙109 кл/м2 и от 0,01 до 1,38 г С/м2 соответственно. В динамике биомассы фитоплан-
ктона выявлены два пика – в начале мая после схода ледового покрова и в начале сентя-
бря. Летний пик биомассы, регистрируемый предыдущими исследованиями в поверх-
ностном слое воды в июле, не выявлен, что вызвано доминированием более мелких 
нанопланктонных празинофитовых и криптофитовых водорослей и динофлагеллят. Сме-
на доминирующих видов, возможно, связана с общей тенденцией уменьшения вклада 
крупных видов и увеличения гетеротрофной составляющей в фитопланктоне в условиях 
более выраженной стратификации водной толщи моря, вызванной потеплением климата. 

Ключевые слова: Белое море, Субарктика, сезонная динамика, фитопланктон, числен-
ность, биомасса, доминирующие виды, потепление климата 

Фитопланктон (ФП) играет ключевую роль 
в функционировании морских экосистем. В связи 
с потеплением климата, наблюдаемым в послед-
ние десятилетия в арктических и субарктических 
широтах, возможно изменение структуры и оби-
лия ФП [1]. Субарктическое Белое море сочетает 
черты как арктических, так и умеренных морей, 
в которых ярко выражена сезонная динамика ФП. 
Исследования сезонной динамики обилия и струк-
туры ФП в Белом море ранее проводили только 
в  XX столетии в губе Чупа в районе Беломорской 
биостанции «Картеш» Зоологического института 
РАН. В 2013–2014 гг. исследовали годовую дина-
мику численности и биомассы ФП, но результаты 
работы не опубликованы в полном объеме [2]. 
В  60-х гг. прошлого века определяли динамику 
численности, биомассы и состава поверхностного 
ФП с весны до осени [3], а также динамику чис-
ленности и состава ФП на разных глубинах с вес-
ны до зимы [4]. Позже, в июне–сентябре 1989  г. 
и апреле–августе 1994 г., были проведены исследо-
вания сезонных изменений численности план-
ктонных водорослей и выделены комплексы доми-
нирующих видов [5]. Согласно этим наблюдениям, 
в течение вегетационного сезона обычно отмеча-
лись два пика биомассы ФП – весенний и летний, 
в некоторые годы прослеживалось менее выражен-

ное осеннее увеличение его обилия. Каждый из 
пиков обилия ФП обусловлен развитием характер-
ного комплекса видов – весеннего, летнего и осен-
него. С 1994 г. данные по сезонной динамике 
структуры ФП отсутствуют, и, в связи с изменени-
ем климата, можно предположить изменения 
в обилии и структуре ФП за прошедшие более чем 
20 лет. В настоящей работе охарактеризована се-
зонная динамика ФП с марта по ноябрь 2017 г. 
в губе Чупа Кандалакшского залива Белого моря. 

Материалы и методы
Исследования проводили в губе Чупа на де-

кадной станции (глубина 65 м; 66°19′50″с.ш.; 
33°40′06″в.д.) с марта по ноябрь 2017 г. В период 
ледового покрова пробы отбирались через прорубь 
во льду; в свободный ото льда период отбор проб 
производился с судна. Пробы воды отбирали 
в разные фазы приливного цикла с разных глубин 
от 0 до 50 м 5-литровым батометром Нискина 
(Model 110B, OceanTest Equipment, США). Интер-
вал между отбором проб составлял 4–12 сут. На 
всех станциях океанографическим зондом MIDAS 
CTD+ (Valeport, Великобритания) проводили вер-
тикальное зондирование для измерения темпера-
туры, солености и условной плотности воды. Сте-
пень стратификации водной толщи оценивали как 
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разницу условной плотности на глубине 20 м 
и 1 м. Границей фотической зоны считали глуби-
ну с 1% фотосинтетически активной радиации. 
Последнюю определяли через коэффициент осла-
бления света Kd, рассчитанный как 1,7/Zsd, где 
Zsd – глубина исчезновения диска Секки (м) [6]. 

Для исследования ФП пробы воды объемом 
1 л фиксировали раствором Люголя и концентри-
ровали до 5–20 мл методом обратной фильтрации 
(диаметр пор 2 мкм). Концентрированные пробы 
просчитывали под микроскопом МИКМЕД-1 
(ЛОМО, Россия) при увеличении 300× и c водной 
иммерсией при увеличении 600× в камере Нажот-
та (объем 0,05 мл). Для каждой пробы просчиты-
вали по 3–7 камер. Водоросли по возможности 
определяли до рода или вида. Для верификации 
видовой принадлежности диатомовые водоросли 
дополнительно просматривали при помощи ска-
нирующего электронного микроскопа (Camscan 
S-2 Cambridge Scanning Electron Microscope,  
Великобритания) в Центре коллективного пользо-
вания МГУ имени М.В. Ломоносова. Современ-
ную классификацию водорослей приводили по 
электронной базе данных «AlgaeBase» [7]. Неиден-
тифицированные динофлагелляты были разделе-
ны по группам согласно максимальному линейно-
му размеру: мелкие (20–29 мкм) и крупные 
(≥30 мкм), и согласно наличию панциря – на пан-
цирные и голые. Неидентифицированные виды 
рода Thalassiosira также ранжировали по диаметру 
клетки: мелкие (20–29 мкм), средние (30–49 мкм) 
и крупные (50–70 мкм). Неидентифицированные 
водоросли с максимальным линейным размером 
3–8 мкм объединяли в группу «неидентифициро-
ванные коккоидные и жгутиковые» (НКЖ). Все 
водоросли согласно их максимальному линейному 
размеру относили к нанопланктону (2–20 мкм), 
микропланктону (20–200 мкм) и мезопланктону 
(0,2–2 мм). Биомассу клеток водорослей опреде-
ляли в углеродных единицах. Для этого вычисляли 
объемы клеток методом геометрического подобия 
с последующим переводом в единицы углерода по 
аллометрическим зависимостям [8]. Суммарную 
биомассу (В, мг С/м3) ФП определяли суммирова-
нием биомасс всех клеток каждого вида. Инте-
гральные биомассу (Винт, г С/м2) и численность 
(Nинт, кл/м2) ФП в столбе воды оценивали трапе-
циевидным интегрированием биомассы фито-
планктона от поверхности до глубины отбора 
проб фитопланктона (15–50 м). 

Результаты
Гидрологические условия. Средняя температура 

в  верхнем 25-метровом слое толщи воды (Тср) 
в  период ледового покрова была отрицательной 
(рис. 1А) и соответствовала гидрологической зиме 
[9]. После схода льда 10 мая Тср поднялась выше 
0 °С, что соответствовало началу гидрологической 
весны. Гидрологическое лето наступило 21 июня, 

когда наблюдалась наибольшая скорость увеличе-
ния Тср, и длилось до момента максимальной 
скорости снижения Тср 12 сентября, после чего 
началась гидрологическая осень. Температура 
воды достигала максимальных значений триж-
ды – 20 июля (11,0 °С), 12 августа (11,2 °С) и 2 сен-
тября (11,3 °С). 

Соленость в верхнем 25-метровом слое толщи 
воды изменялась в пределах 24–27 в течение всего 
года. При этом зимой, летом и осенью в поверх-
ностном слое (до 1 м) отмечались периоды сниже-
ния солености до 6–8 в результате таяния льда зи-
мой, дождей и речного стока.

Воды моря практически весь период исследо-
вания были стратифицированы. Только после 
схода льда 10 мая, а также 2 сентября и 21 ноября 
в  результате глубокого перемешивания отмеча-
лось квазиоднородное распределение температу-
ры и солености в слое 0–20 м и наименьшая сте-
пень стратификации водного столба. Глубина 
эвфотического слоя варьировала от 6,5 до 33 м 
в  период ледового покрова, тогда как в период  
открытой воды – от 11 до 23 м.

Таксономический состав фитопланктона. 
В  120  пробах было определено 185 таксонов, при-
надлежащих к следующим систематическим груп-
пам: Bacillariophyta (94), Miozoa (Dinophyceae) (51), 
Chlorophyta (17), Cyanobacteria (8), Ochrophyta 
(6), Euglenozoa (5), Charophyta (2), Haptophyta 
(Prymnesiophycidae) (1), Cercozoa (Ebriidae) (1). 
Криптомонады не идентифицировали до вида 
и рода. 62% таксонов принадлежат микропланкто-
ну, 35% – нанопланктону, 3% – мезопланктону. 

Численность и биомасса фитопланктона. Чис-
ленность (N) водорослей значительно варьировала 
(рис. 1Б) от 3,8 млн кл/м3 (4 апреля на глубине 
20  м) до 3  519 млн кл/м3 (22 августа на глубине 
5 м). Биомасса ФП (В) менялась от 0,2 до 90 мг С/м3 

(рис. 1В). Минимальная В, как и минимальная N, 
отмечалась 4 апреля на глубине 20 м, максималь-
ная В – 5 июня в поверхностном горизонте. Био-
масса водорослей была выше в верхних слоях 
воды (0–5 м), за исключением 10–15 мая и 2 сен-
тября, когда отмечалось глубокое перемешивание 
водного столба. 

Винт изменялась от 0,01 г С/м2 (4 апреля) до 
1,38 г С/м2 (10 мая) (рис. 2А). В динамике Винт вы-
явлены два пика: весеннее цветение [10] – в нача-
ле мая после схода ледового покрова – и в начале 
сентября. Nинт также была минимальной 4 апре-
ля, составляя 0,2∙109 кл/м2, но максимальных 
значений, 68,5∙109 кл/м2, достигала 2 сентября 
(рис. 2Б), образуя в динамике только один пик.

В зимний период подо льдом в планктоне раз-
вивались как нано-, так и микропланктонные во-
доросли (рис. 2А). Во время весеннего цветения 
в  ФП преобладали микроформы и увеличилась 
доля мезопланктонных форм. Затем вплоть до 
конца ноября преобладал нанопланктон.

http://www.algaebase.org/browse/taxonomy/?id=4340
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СЕЗОННАЯ ДИНАМИКА ФИТОПЛАНКТОНА В ГУБЕ ЧУПА (БЕЛОЕ МОРЕ)

Рис. 1. Сезонное и пространственное распределение температуры и фитопланктона в губе Чупа (Кандалакшский залив Белого 
моря) в 2017 г.: А – температура воды (Т, °С), Б – численность водорослей (млн кл/м3), В – биомасса водорослей (мг С/м3). 
Кружками обозначены точки отбора проб.

Рис. 2. Сезонная динамика интегрированного на столб воды обилия фитопланктона в губе Чупа (Кандалакшский залив Белого 
моря) в 2017 г.: А – интегрированная биомасса (Винт, г С/м2) и вклад (%) в Винт водорослей различных размерных фракций.  

 – Винт,  – Вклад нанофитопланктона,  – Вклад микрофитопланктона,  – Вклад мезофитопланктона. Б – интегриро-
ванная численность (Nинт, 109 кл/м2).
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Таблица 

Доминирующие виды/группы видов и их доля (%) в интегрированной биомассе фитопланктона в столбе воды 
в гидрологические сезоны в губе Чупа (Кандалакшский залив Белого моря) в 2017 г.

Дата Водоросли
Зима

25.3 Pauliella taeniata (61)
4.4 Fragilariopsis cylindrus (21), Thalassiosira sp. 20–29 мкм (16), панцирные динофлагелляты ≥30 мкм (14), Odontella aurita (10)

15.4 Peridiniella catenata (27), F. cylindrus (12)
20.4 P. catenata (22), F. cylindrus (11)
25.4 F. cylindrus (14), НКЖ (12), Fragilariopsis cf. oceanica (10)
29.4 Coscinodiscus asteromphalus (15), НКЖ (14)

Весна
10.5 Голые динофлагелляты ≥30 мкм (17), Thalassiosira sp. 20–29 мкм (12), F. cf. oceanica (10)
15.5 Голые динофлагелляты ≥30 мкм (59), C. asteromphalus (10)
20.5 Голые динофлагелляты ≥30 мкм (33), C. asteromphalus (18), Coscinodiscus wailesii (11)
25.5 Голые динофлагелляты ≥30 мкм (30), Phaeocystis cf. globosa (16), Coscinodiscus concinnus (12)
30.5 P. cf. globosa (32)
5.6 Pseudopedinella pyriformis (25), криптомонады (10), НКЖ (10)

10.6 НКЖ (18), голые динофлагелляты 20–29 мкм (13), криптомонады (13)
Лето

21.6 Криптомонады (15), Coscinodiscus granii (14), голые динофлагелляты 20–29 мкм (13), панцирные динофлагелляты ≥30 мкм (12)
29.6 Криптомонады (38), Pyramimonas spp. (18)
11.7 Голые динофлагелляты 20–29 мкм (16), P. pyriformis (13), Heterocapsa rotundata (11), НКЖ (11)
20.7 Navicula perminuta (21), Thalassionema nitzschioides (12), голые динофлагелляты 20–29 мкм (10)
31.7 Голые динофлагелляты 20–29 мкм (17), T. nitzschioides (16), криптомонады (14), N. perminuta (10)
12.8 N. perminuta (13), голые динофлагелляты 20–29 мкм (11), криптомонады (10)
22.8 Pyramimonas spp. (20), H. rotundata (19), криптомонады (14)
2.9 N. perminuta (25), криптомонады (13), голые динофлагелляты 20–29 мкм (10)

Осень
12.9 Криптомонады (24), голые динофлагелляты 20–29 мкм (19), H. rotundata (12)
20.9 Голые динофлагелляты 20–29 мкм (19), криптомонады (14), C. asteromphalus (10)
30.9 Криптомонады (42), голые динофлагелляты 20–29 мкм (13), НКЖ (12), H. rotundata (11)

11.10 Криптомонады (24), голые динофлагелляты 20–29 мкм (18), H. rotundata (16), НКЖ (11)
22.10 Голые динофлагелляты 20–29 мкм (23), криптомонады (23), N. perminuta (11), Heterocapsa rotundata (10)
30.10 Голые динофлагелляты 20–29 мкм (46), криптомонады (16)
9.10 Голые динофлагелляты 20–29 мкм (48), криптомонады (13)

21.10 Голые динофлагелляты 20–29 мкм (38), НКЖ (12)
30.10 C. asteromphalus (40), голые динофлагелляты 20–29 мкм (34)

Доминирующие виды фитопланктона. В зим-
ний период при невысокой биомассе ФП, скон-
центрировавшегося подо льдом, доминировали 
нанопланктонные ледово-пелагические диатомо-
вые водоросли Pauliella taeniata и виды рода 
Fragilariopsis, микропланктонные центрические 
диатомовые – Thalassiosira sp., Odontella aurita, 
и  панцирная динофлагеллята Peridiniella catenata, 
а также НКЖ (таблица). В конце ледового перио-
да в планктоне стали появляться крупные микро- 
и мезопланктонные диатомовые водоросли рода 
Coscinodiscus.

В весенний период при цветении ФП после 
схода льда 10 и 15 мая увеличилась биомасса 
крупных голых гетеротрофных динофлагеллят 
предположительно рода Gyrodinium, вносивших 

вместе с  диатомовыми родов Coscinodiscus 
и Thalassiosira значительный вклад в Винт до кон-
ца цветения. В  последнюю декаду мая на фоне 
снижения Винт доминировала нанопланктонная 
примнезиофитовая водоросль Phaeocystis cf. 
globosa. При этом максимальные ее концентра-
ции регистрировали в  слое 5–10 м. В начале 
июня в ФП была зарегистрирована диктиоховая 
водоросль Pseudopedinella pyriformis. Обилие это-
го нанопланктонного вида было значительным, 
особенно на горизонте 0 м, за счет чего наблю-
дался рост Винт, вклад вида в которую составил 
25%. В конце весеннего периода при невысокой 
Винт доминировали нанопланктонные формы: 
криптофитовые водоросли, голые динофлагел-
ляты и НКЖ.
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В летний период при невысокой Винт основной 
вклад в Винт давали нанопланктонные диатомовая 
водоросль Navicula perminuta, криптомонады и ми-
кропланктонные голые динофлагелляты, реже – 
нанопланктонные зеленые празинофитовые водо-
росли рода Pyramimonas, динофлагеллят Heterocapsa 
rotundata, а также крупные диатомеи Thalassionema 
nitzschioides и Coscinodiscus granii. Увеличение Винт 
в  начале сентября обусловлено увеличением оби-
лия диатомовой водоросли N.  perminuta, макси-
мальная численность которой (1324 млн кл/м3)  
наблюдалась в верхнем 25-метровом слое. 

В осенний период при низкой Винт основным 
компонентом фитопланктона были нанопланктон-
ные криптофитовые водоросли, обилие которых 
снизилось в начале ноября, и микропланктонные 
голые динофлагелляты, обилие которых, наоборот, 
в ноябре значительно увеличилось, реже – нано-
планктонная динофитовая водоросль H. rotundata. 
Периодически в планктоне появлялись мезоплан-
ктонные виды, которые, как например, Coscinodiscus 
asteromphalus 30 ноября, при небольшом количестве 
клеток давали существенный вклад в Винт. 

Обсуждение результатов
В течение вегетационного периода 2017 г. оби-

лие фитопланктона в губе Чупа изменялось на не-
сколько порядков. В сезонной динамике фито-
планктона выявлено весеннее и осеннее (конец 
гидрологического лета) увеличение Винт, в то время 
как наибольшая N водорослей отмечалась с  июня 
по сентябрь и превышала Nинт ФП в период весен-
него цветения. Такое расхождение динамики чис-
ленности и биомассы ФП связано с развитием во-
дорослей разных размерных групп в  течение 
вегетационного периода, когда многочисленные 
мелкие нанопланктонные виды дают меньший 
вклад в биомассу, чем немногочисленные крупные 
микро- и мезопланктонные виды. Во время весен-
него цветения в ФП преобладали микроформы 
и  увеличилась доля мезопланктонных форм, тогда 
как летом и вплоть до конца ноября в ФП домини-
ровали разные виды нанопланктона.

В ходе наших исследований, как и в наблюде-
ниях 2013–2014 гг. [2], не был выявлен летний пик 
обилия и биомассы ФП, характерный для Белого 
моря в июле в поверхностном горизонте [3–5, 11]. 
Также не отмечено подледное цветение, характер-
ное для арктических морей [12]. 

В конце гидрологической зимы подо льдом 
биомасса водорослей была невысока, наибольшие 
ее значения зарегистрированы в поверхностном 
слое толщи воды и соответствовали значениям 
апреля 1968 г. [3], но были ниже по  сравнению 
с  данными 2002 и 2003 гг. [11] и  выше по сравне-
нию с таковыми 2009 г. [11] и 2013 г. [2]. При этом 
основную долю в ФП составляли вымываемые из 
льда ледово-пелагические диатомовые водоросли, 
такие как Pauliella taeniata, Fragilariopsis cf. oceanica, 

Fragilariopsis cylindrus и  др., и динофлагеллята 
Peridiniella catenata. Как было отмечено нами при 
исследовании динамики подледного ФП [10], пе-
риодические потепления воздуха, очевидно, вызы-
вали более сильное вымывание ледовых водорос-
лей, доминирующих на данный момент во льду, 
и значительное, но непродолжительное увеличение 
за счет этого биомассы подледного ФП. Так проис-
ходило 25 марта с доминированием P.  taeniata  
в наших исследованиях и, по-видимому, в конце 
апреля 2013 г. с преобладанием F. oceanica и Pseudo-
nitzschia seriata [2]. По мере увеличения длины све-
тового дня и температуры воздуха к вымываевым 
ледовым водорослям присоединялись планктон-
ные центрические диатомовые водоросли и диноф-
лагелляты. Состав доминирующих видов в  конце 
гидрологической зимы был характерен для ФП 
Кандалакшского залива Белого моря [11]. 

Сразу после схода ледового покрова в начале 
мая развилось весеннее цветение ФП [10]. Сопо-
ставление полученных данных с результатами 
предыдущих исследований [3, 4] показывает, что 
сроки схода льда и достижения наибольшей био-
массы ФП в губе Чупа смещаются в пределах 
2–3 нед. и отмечаются, как правило, в мае. Сроки 
схода льда определяются метеорологическими ус-
ловиями и после относительно «теплых» зим, ка-
кой и была зима 2016–2017 гг., освобождение во-
дной поверхности ото льда происходит раньше, 
чем после «холодных» (например, 1968  г.). Для 
этой акватории моря характерна сильная межго-
довая изменчивость состава доминирующих форм 
ФП. В период наших исследований не отмечено 
преобладания наиболее массовых в  другие годы 
форм диатомей Navicula septentrionalis, Chaetoceros 
fragilis, C. karyanus, и  C.  socialis [3–5], эвгленовых 
водорослей Eutreptiella braarudii, E. gymnastica и ди-
нофлагелляты Heterocapsa rotundata [2]. Домини-
ровавший в  2017  г. вид P. taeniata в планктоне 
в 1966–1968 гг. не отмечался [3, 4]. Следует также 
отметить существенный вклад динофлагеллят 
в весеннее цветение в эстуарии Чупа в 2017 г. Вы-
сокое обилие динофлагеллят в планктоне в период 
весеннего цветения, более высокое обилие голых 
форм по сравнению с панцирными также отмече-
ны и в других исследованиях в арктических морях 
[13, 14]. Ряд исследований показал, что гетеро-
трофные динофлагелляты, особенно атекатные, 
быстрее, чем мезозоопланктон, реагируют на эпи-
зодические пики развития диатомовых водорос-
лей [15] и доминируют в микрозоопланктоне в пе-
риод весеннего цветения [14]. 

После схода ледового покрова за счет прогрева 
поверхностного слоя шло увеличение степени стра-
тификации моря. Динамика ФП проявляла направ-
ленный характер, соответствующий наблюдениям 
в других арктических районах, не подверженных су-
щественному влиянию пресноводного стока 
[13, 16]. По мере снижения биомассы ледово-нери-
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тических пеннатных диатомей в структуре ФП за-
метнее проявлялась роль планктонных центриче-
ских. Параллельно отмечено увеличение вклада в В 
крупных (≥31 мкм) неидентифицированных голых 
гетеротрофных динофлагеллят. В этот период в ФП 
впервые для Белого моря обнаружена миксотроф-
ная диктиоховая водоросль Pseudopedinella pyriformis, 
которая начала доминировать в ФП в начале июня. 
Ранее этот вид встречали во время весеннего цвете-
ния в Северном море [17]. После схода льда в план-
ктоне появилась примнезиофитовая водоросль 
Phaeocystis cf. globosa, ее неподвижная стадия. 
В 1998–1999 гг. и 2001–2003 гг. в Белом море реги-
стрировали Phaeocystis pouchetii [18, 19], однако об-
наруженные нами клетки имели характерные черты 
именно Phaeocystis globosa [20].

В период гидрологического лета биомасса во-
дорослей снизилась, в то время как численность 
увеличилась за счет развития нанопланктонных ви-
дов. В отличие от предыдущих исследований, когда 
в поверхностном горизонте максимальные значе-
ния численности [3–5] и биомассы [3] были отмече-
ны в середине–конце июля, в 2017 г. максимум 
обилия зафиксирован в  конце августа и  превышал 
предыдущие значения численности в  1,7–4 раза. 
При этом наибольшая летняя B в наших исследова-
ниях была отмечена в начале августа и соответство-
вала значениям более ранних наблюдений. Также 
отличался и видовой состав ФП летнего периода. 
Доминировавшие в планктоне 1966–1968 гг. 
и  1989  г. центрические диатомеи Skeletonema 
costatum и виды рода Chaetoceros в 2017 г. не давали 
существенного вклада ни в N, ни в B поверхностно-
го ФП, за исключением 31  июля, когда вклад 
S.  costatum составил 40%. Доминирование крипто-
фитовых водорослей и динофлагеллят отмечали ра-
нее в других районах Белого моря [11, 21], но преоб-
ладание празинофитовых водорослей рода 
Pyramimonas и диатомеи Navicula perminuta в Белом 
море в летний период отмечено впервые. Осталь-
ные доминанты, такие как Thalassionema nitzschioides 
и виды рода Coscinodiscus, входили в число домини-
рующих по биомассе видов и ранее [3]. 

В начале гидрологической осени 2017 г. N ФП 
была на 1–2 порядка выше по сравнению с преды-
дущими исследованиями [3, 4]. Наблюдаемый нами 
пик N в конце сентября был также отмечен только 
в 1967 г. [3], при этом превышал его более, чем на 
порядок. Несмотря на то, что пика биомассы фито-
планктона в этот период в наших исследованиях не 
выявлено, значения биомассы несколько превыша-
ли таковые в  1967–1968 гг. [3]. При этом ранее [3] 

не обнаружили в ФП заметного видового домини-
рования. По нашим наблюдениям, осенью преобла-
дали разные виды криптомонад и  голых динофла-
геллят, которые не относились к категории массовых 
в годы предыдущих исследований, тогда как доми-
нировавшие в 1966–1967  гг. Skeletonema costatum 
и виды рода Chaetoceros [4] совершенно отсутствова-
ли в планктоне в осенний период 2017 г. При этом 
среди доминантов как в 1966 г., так и в 2017 г. встре-
чались только виды рода Coscinodiscus. Т.В. Хлебович 
[4] также отмечала, что формы, развивающиеся осе-
нью, заметно крупнее весенних, что не подтвержда-
ется нашими исследованиями. 

Таким образом, динамика фитопланктона 
в губе Чупа в вегетационный период 2017 г. отлича-
лась от таковой в 1960-е и 1980–1990-е гг. – в пер-
вую очередь, по составу доминирующих видов. Се-
зонное изменение абиотических и  биотических 
факторов определяет не только изменение обилия 
ФП, но и динамику видового состава ФП, в  том 
числе – доминирование тех или иных видов. Мас-
совое развитие более мелких нанопланктонных ви-
дов, имеющих более высокую скорость метаболиз-
ма, празинофитовых и криптофитовых водорослей, 
растущих в условиях низкого содержания азота, ди-
нофлагеллят, способных к миксотрофному и гете-
ротрофному питанию, вероятно, связано с  общей 
тенденцией уменьшения вклада крупных видов 
и  увеличения гетеротрофной составляющей в ФП 
в условиях более жесткой стратификации, вызван-
ной потеплением климата [22, 23].

Отбор проб выполнен в рамках Государствен-
ного задания Зоологического института РАН 
(№ 1021051402749-2). Идентификация водорослей 
под световым микроскопом выполнена в рамках 
Государственного задания МГУ имени М.В. Ло-
моносова часть 2 (тема № 121032300135-7). Работа 
по анализу проб в сканирующем электронном ми-
кроскопе проведена на оборудовании Центра кол-
лективного пользования Московского государ-
ственного университета имени М.В. Ломоносова 
при финансовой поддержке Министерства обра-
зования и науки РФ. Анализ структуры фитоплан-
ктона выполнен в рамках Программы развития 
Междисциплинарной научно-образовательной 
школы Московского государственного универси-
тета имени М.В. Ломоносова «Будущее планеты 
и глобальные изменения окружающей среды». Ра-
бота проведена без использования животных и без 
привлечения людей в качестве испытуемых. Авто-
ры заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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For the first time since 1994, in March–November 2017, the dynamics of the structure and 
abundance of phytoplankton was studied at different depths in the White Sea. The abundance of 
algae varied from 3.8∙106 to 3,519∙106 cells/m3. Phytoplankton biomass ranged from 0.2 to 90 mg 
C/m3 and, with some exceptions, was the highest in the surface layer of the water column 
(0–5 m). The algal abundance and biomass integrated throughout the water column varied from 
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0.2∙109 to 68.5∙109 cells/m2 and 0.01 to 1.38 g C/m2, respectively. Two peaks of phytoplankton 
biomass were identified – in early May after the ice removal and in early September. The 
summer peak of biomass recorded by previous studies in the surface layers in July has not been 
observed, which was caused by the dominance of smaller nanoplankton prasinophyte and 
cryptophyte algae and dinoflagellates. The change of dominant species may be related to the 
general tendency of decrease of the contribution of large species and increase of the 
heterotrophic component in phytoplankton in conditions of more pronounced stratification of 
the water column caused by the climate warming.

Keywords: White Sea, Subarctic, seasonal dynamics, phytoplankton, abundance, biomass, 
dominant species, climate warming
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Желательно, чтобы список литературы состоял преимущественно из ссылок на научные статьи, в основ-
ном – напечатанные в последнее десятилетие (в некоторых областях биологии допустимы отклонения от 
этого правила, которые необходимо согласовывать с редакцией). Ссылки на все остальные варианты публи-
каций следует свести к минимуму.

В тексте ссылка на цитируемый источник приводится в квадратных скобках с указанием ее порядкового 
номера. При наличии нескольких источников они перечисляются в порядке возрастания номеров через за-
пятую, например: [3, 5, 8], а если номера идут подряд, то через тире [3–7]. Фамилии иностранных авторов 
приводятся в тексте статьи на русском языке, например, «…что соответствует выводам Смита [19]».

Ссылки в списке литературы оформляются следующим образом:

1) Статья в журнале. Авторы (инициалы после фамилии). Название статьи // Журнал. Год. Том (Т. или 
Vol.). Номер (N или №). Страницы.

2) Книга. Авторы (инициалы после фамилии). Название. Город: Издательство (без кавычек), год. Общее ко-
личество страниц.

3) Статья в сборнике. Авторы (инициалы после фамилии). Название статьи // Название сборника / Под ред. 
(Eds.) Инициалы и фамилия (если редактора два, то между ними ставится и/and). Город: Издательство (без 
кавычек), год. Страницы.

4) Электронный ресурс. Название сайта [Электронный ресурс]. Год. Дата обновления (если есть):  
дд.мм.гггг. URL: htpp://www… (дата обращения: дд.мм.гггг). Дата обращения – это дата последнего посещения 
сайта, она обязательно должна быть указана.

5) Электронная публикация. Авторы (инициалы после фамилии). Название публикации [Электронный ре-
сурс] // Название источника. Год. URL: htpp://www… (дата обращения: дд.мм.гггг).

Если авторов больше 15, то приводятся только фамилии и инициалы первых трех (Сидоров  С.С., Ива-
нов И.И., Петров П.П. и др.; Smith A., Jones J., Brown R., et al.). При указании журнала следует приводить его 
принятое сокращенное название (Бюллетень МОИП – Бюл. МОИП, Journal of Biochemistry – J. Biochem. 
и т.п.), то же касается и городов (Москва – М., New York – N.Y. и т.д.). Допустимо использовать ссылку на 
электронную публикацию только в том случае, если статья не издавалась в бумажном виде.

Примеры оформления источников в списке литературы:
Статья в журнале:
Litchfield K., Reading J.L., Puttick C., Thakkar K., Abbosh C., Bentham R., Watkins T.B., Rosenthal R., Biswas D., 

Rowan A., Lim E. Meta-analysis of tumor- and T cell-intrinsic mechanisms of sensitization to checkpoint inhibition // 
Cell. 2021. Vol. 184. N 3. P. 596–614.

Marchena M., Echebarria B. Influence of the tubular network on the characteristics of calcium transients in 
cardiac myocytes // PloS One. 2020. Vol. 15. N 4: e0231056.

Гребенкин И.В., Алексеенко А.Е., Гайворонский Н.А., Игнатов М.Г., Казённов А.М., Козаков Д.В., Кулагин 
А.П., Холодов Я.А. Применение ансамбля нейросетей и методов статистической механики для предсказания 
связывания пептида с главным комплексом гистосовместимости // Комп. исслед. моделир. 2020. Т. 12. № 6. 
С. 1383-1395.

Книга:
Holliday R. Aging: the paradox of life. Why we age. Dordrecht: Springer, 2007. 134 pp.
Рязанова Г.И. Поведение насекомых. М.: Изд-во Моск. ун-та, 2019. 232 с.
Статья в сборнике:
Mahajan M., Yadav R.K. Labeling and sorting of arabidopsis SAM cell populations to capture their transcriptome 

profile // Plant stem cells. Methods in molecular biology, vol. 2094 / Eds. M. Naseem and T. Dandekar. N.Y.: 
Humana, 2020. P. 39–47.

Храмченкова О.М., Бачура Ю.М. Альгодиагностика деградированных почв // Радиация, экология и тех-
носфера: материалы междунар. науч. конф. (Гомель, 26–27 сент. 2013 г.) / Под ред. А.Д. Наумова. Минск: 
Ин-т Радиологии, 2013. С. 174–176.

Электронный ресурс:
Senescence.info [Электронный ресурс]. 1997. Дата обновления: 18.08.1989. URL: http://www.senescence.

info (дата обращения: 11.03.2021).
Официальный сайт ЮНЕСКО [Электронный ресурс]. 2009. URL: htpp://www.unesco.org (дата обраще-

ния: 15.02.2021).
Электронная публикация:
Bizzarro J.J. Slatyspotted guitarfish (Rhinobatos glaucostigma) [Электронный ресурс] // IUCN Red List of 

Threatened Species. 2009. URL: htpp://www.iucnredlist.org (дата обращения: 10.02.2022).
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Ссылки на неопубликованные или находящиеся в печати работы не допускаются.
При цитировании статей, опубликованных в российских журналах и при этом имеющих переводные 

версии на английском языке, желательно указывать выходные данные англоязычных версий. Это позволит 
избежать проблем при переводе списков литературы.

 
Дополнительные правила оформления

Все размерности физических величин должны соответствовать Международной системе единиц (СИ), 
например: м – метр, кг – килограмм, мин – минута, ° – градус и т.д. Все сокращения размерностей и вели-
чин приводятся по ГОСТу. В десятичных дробях целая часть от дробной отделяется запятой. В тексте можно 
использовать только прямые кавычки. Цифры до десяти включительно пишутся словами. Знак процента (%) 
не отделяется от цифры пробелом, например, 50%. Между цифрами всегда ставится тире без пробелов, на-
пример, 1–3 км, 50–120 мкл и т.п.

Химические соединения следует указывать согласно номенклатуре, рекомендуемой ИЮПАК (1979 г.). 
Вместо названий простых веществ допускается использование их формулы, например, хлорид натрия – NaCl, 
углекислый газ – CO2  и т.д. Разрешается пользоваться общепринятыми аббревиатурами наиболее часто ис-
пользуемых соединений. К ним относятся: нуклеотиды, нуклеиновые кислоты, аминокислоты (например, аде-
нозинтрифосфорная кислота – АТФ, дезоксирибонуклеиновая кислота – ДНК, аргинин – Арг, валин – Вал). 
Все прочие нестандартные сокращения должны быть пояснены в тексте при первом упоминании.

Названия генов пишутся курсивом, их продуктов – обычным шрифтом. Например: ген  –  FOXO3,  его 
продукт – FOXO3.

При наличии в тексте русских названий представителей различных царств живых организмов обязательно 
должны быть указаны соответствующие латинские названия (род, вид), желательно пользоваться Международ-
ными кодексами номенклатуры (Международный кодекс ботанической номенклатуры, Международный ко-
декс номенклатуры бактерий и т.д.). Курсивом выделяются только родовые, видовые и подвидовые названия.

Например: … два вида кузнечиков подсемейства мечников (Tettigoniidae, Conocephalinae): мечник обык-
новенный Conocephalus fuscus (Fabr.) (= discolor Thunb.) и мечник короткокрылый C. dorsalis (Latr.)…

Подготовка к печати
Рукопись, присланная автором, проверяется на соответствие правилам оформления. Если работа не со-

ответствует требованиями, то она возвращается автору без рецензирования. Правильно оформленные статьи 
поступают на рецензию. После рецензирования рукописи, при необходимости, отправляются авторам на до-
работку и исправление ошибок. Исправленный вариант статьи должен быть возвращен в редакцию не позд-
нее, чем через 7–10 дней, вместе с подробным ответом на все замечания рецензентов. Если автор присылает 
исправленный вариант позднее указанного срока, статья рассматривается как вновь поступившая. Далее над 
рукописью работает редактор, исправленный текст и его замечания отсылаются авторам на 2–3 рабочих дня.

Корректуры (русско- и англоязычная) статей направляются авторам также на 2–3 рабочих дня, в тече-
ние которых необходимо тщательно проверить текст, рисунки, таблицы и т.д., внеся в гранки необходи-
мую правку. В случае англоязычной корректуры желательно уделить особое внимание специальным тер-
минам, которые могут быть неправильно интерпретированы переводчиками. Приветствуется практика 
публикации в английской версии авторских переводов статей.

 
Полезные ссылки

Список сокращённых названий журналов можно найти здесь
Классификатор УДК располагается здесь
О том, как правильно сокращать общепринятые термины, можно прочитать здесь

https://images.webofknowledge.com/images/help/WOS/A_abrvjt.html
https://teacode.com/online/udc/
http://new.gramota.ru/spravka/letters/86-rubric-100

