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Следует отметить, что в случае использования самой большой кон-
центрации Се4+ (10 мМ) титр ИФН увеличился почти в 7 раз, тогда как 
использование меньшей концентрации (1 мМ) сопровождалось увели-
чением титра ИФН почти в 30 раз в сравнении с нативным препара-
том. Дальнейшее уменьшение концентрации Се4+ в составе препарата 
ИФН сопровождалось уменьшением его титра до показателей натив-
ного ИФН, а при концентрации менее 100 мкМ не увеличивает анти-
вирусную активность ИФН. 
Выводы. Установлено, что в случае добавления соли Се4+ к ИФН по-
вышается его антивирусная активность. Полученные результаты нуж-
даются в дальнейшем изучении биологических свойств соли Се4+, 
ИФН, а также их способов комбинирования, что позволит модифици-
ровать технологию производства для получения препарата ИФН с по-
вышенной противовирусной активностью. 
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Эфриновые рецепторы (Eph) и их мембраносвязанные лиганды эфри-
ны активно синтезируются во время эмбрионального развития орга-
низма во многих тканях, участвуя в регуляции направления роста ак-
сонов, образовании нейрональных связей, морфогенезе тканей, ангио-
генезе и межклеточных взаимодействиях [1]. Помимо функциониро-
вания в здоровых клетках и тканях, эти белки играют важную роль  
в процессе канцерогенеза [2]. В связи с этим данная группа рецепто-
ров и их лигандов представляет несомненный интерес в качестве объ-
ектов целевой терапии рака и патогенезе тканей [3]. Для изучения ли-
ганд-рецепторного взаимодействия эфринов с их рецепторами, а так-
же поиска препаратов, влияющих на это взаимодействие при канцеро-
генезе, мы получали очищенные рекомбинантные эктодомен эфрино-
вого рецептора А5 и эфрин А5, которые подвергались конъюгации  
с флуоресцентными красителями Су3 и Су5 соответственно. 
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Для получения эфрина А5 и эктодомена его рецептора использовались 
плазмидные векторы, которые экспрессировались в бактериях E.coli. 
Полученная рекомбинантная конструкция содержит кроме аминокис-
лотной последовательности целевых белков сайт для действия тром-
бина, His-Taq фрагмент и тиоредоксиновую последовательность, кото-
рая необходима для направления синтезирующегося белка в периплаз-
матическое пространство бактериальной клетки. Однако использо-
вавшаяся система экспрессии обеспечивает сверхпродукцию целевого 
белка, при которой имеет место образование телец включения где бе-
лок находится в частично или полностью денатурированном и агреги-
рованном состоянии и требует проведения рефолдинга и очистки. Од-
нако, анализ литературы показал, что подобная сверхэкспрессия с об-
разованием телец включения экономически выгоднее даже несмотря 
на необходимость проведения рефолдинга, чем продукция белка изна-
чально в нативном виде, выход которой весьма невысок. 
В нашей работе рекомбинантные эфрин и его рецептор получали из 
телец включения с помощью методов металл-хелатной, гель-фильтра-
ционной и ионообменной хроматографии. Важным этапом очистки 
является первичная отмывка телец включения, которая определяет 
эффективность последующего рефолдинга, поскольку примеси, со-
держащиеся в тельцах включения (белки, липиды, нуклеиновые кис-
лоты), могут оказывать на него влияние. Технология получения ре-
комбинатных белков включала следующие стадии: солюбилизация 
телец включения в растворе мочевины, первичная очистка на Ni-
сефарозе, сульфитолиз, рефолдинг методом гель-фильтрации, обра-
ботку тромбином и вторую стадию очистки на Ni-сефарозе для удале-
ния дополнительного фрагмента аминокислотной последовательно-
сти. В результате были получены очищенные белки, которые подвер-
гали конъюгации с флуоресцентными красителями. 
Взаимодействие между флуоресцентно меченными эфрином А5 и его 
рецептором было показано с помощью флуоресцентной спектроско-
пии (спектрофлуориметр Cary Eclipse) по появлению нового макси-
мума эмиссии при образовании комплекса, при котором происходит 
поглощение квантов света при 555 нм конъюгатом рецептора с Су3, 
перенос энергии на молекулу другого белка и эмиссия при 670 нм 
конъюгатом эфрина с Су5. 

Литература 
1. Charmsazand S., Boyd A. Expression and function of the Eph receptor family in leukemia 
and hematopoietic malignancies: prospects for targeted therapies // J. Leukemia. 2013. V. 1. 
I. 1. P. 1–9 
2. Pasquale E.B. Eph receptors and ephrins in cancer: bidirectional signaling and beyond // 
Nat. Rev. Cancer. 2010. V. 10. P. 165–180. 

Mazanik
Печатная машинка
Физико-химическая биология как основа современной медицины:
тез. докл. Респ. конф. с междунар. участием, посвящ. 110-летию В.А. Бандарина
(Минск, 24 мая 2019 г. : в 2 ч. ч. 1)



 53

3. Zozulya S., Udovichenko I. Eph family receptors as therapeutic targets // Russian Journal 
of Bioorganic Chemistry. 2012. V. 38. P.231–242. 
 
 

Боровицкий В.С. 
Гемограмма у больных туберкулезом в лечебном учреждении 

ФСИН в зависимости от ВИЧ-статуса 
Филиал «Туберкулезная больница» Федеральное казенное учреждение 
здравоохранения МСЧ-43 ФСИН России, г. Кирово-Чепецк, Россия 

Различие у больных туберкулезом в зависимости от ВИЧ-статуса от-
мечается не только клинически, но и по лабораторным изменениям. 
Вопрос по оценке их различия у социально дезадаптированных групп 
населения, в том числе в лечебном учреждении ФСИН, остается от-
крытым. 
Цель: оценка показателей гемограммы у больных с туберкулезом  
в лечебном учреждении ФСИН в зависимости от ВИЧ-статуса. 
Материалы и методы. Сравнительный анализ результатов показате-
лей гемограммы у 363 пациентов с туберкулезом, сочетанным с ВИЧ-
инфекцией (1-я группа) и 206 без сочетанной ВИЧ-инфекции (2-я 
группа), в возрасте (Me, 25-75%): 32 (28-37) и 31 (25-39) лет соответ-
ственно. Критерий Манна-Уитни. 
Результаты. Уровень гемоглобина (г/л): в 1-й группе – 138 (122-148) 
во 2-й – 142 (132-151) (P<0,05), уровень эритроцитов (1012/л):  
4,42 (4,0-4,74) и 4,55 (4,28-4,74) (P<0,05), уровень лейкоцитов (109/л): 
5,4 (4,2-6,8) и 6,6 (5,2-8,2) (P<0,05), уровень палочкоядерных нейтро-
филов (%): 6 (3-10) и 4 (2-8) (P<0,05), уровень сегментоядерных 
нейтрофилов (%): 48 (39-56) и 54 (47-61) (P<0,05), уровень лимфоци-
тов (%): 34 (25-41) и 29 (23-35) (P<0,05), СОЭ (мм/час): 22 (10-41) и 17 
(8-30) (P<0,05) соответственно.  
Выводы: при анализе результатов показателей гемограммы у боль-
ных туберкулезом, сочетанным с ВИЧ-инфекцией и без ВИЧ-инфек-
ции, находящихся в лечебном учреждении ФСИН стало известно сле-
дующее. При туберкулезе с ВИЧ-инфекцией снижается уровень гемо-
глобина, эритроцитов, количество лейкоцитов, сегментоядерных 
нейтрофилов, лимфоцитов и напротив, увеличивается число палочко-
ядерных нейтрофилов и уровень СОЭ со статистически значимым 
различием между группами. 

 
 
 


