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Аннотация. В статье поднимаются вопросы о полиаминах как факторах 

коррекции окислительного стресса, что является актуальным и важным 

направлением исследований. Опухолевые клетки приобретают устойчивость к 

росту в окислительной среде, а также развивают механизм множественной 

лекарственной устойчивости. Полиамины являются биорегуляторами, которые 

присутствуют во всех организмах, выполняя различные функции, начиная от роста 

клеток, регуляции генов и стабилизации нуклеиновых кислот и заканчивая 

клеточной пролиферацией. 
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Abstract. The article raises questions about polyamines as factors of oxidative 

stress correction, which is a relevant and important area of research. Tumor cells acquire 

resistance to growth in an oxidizing environment, and also develop a mechanism of 

multiple drug resistance. Polyamines are bioregulators that are present in all organisms, 

performing various functions, ranging from cell growth, gene regulation and stabilization 

of nucleic acids to cell proliferation. 

Keywords: polyamines, reactive oxygen species, stress. 

 

Введение 

Клетки млекопитающих эволюционировали и постоянно живут в 

высокореактивной окислительной среде. В организме млекопитающих перекись 

водорода занимает центральное место среди активных форм кислорода (АФК). Его 

образование в результате нескольких реакций и контролируемая инактивация 

являются основой окислительно-восстановительного гомеостаза, поскольку 

свободные радикалы обладают высокой цитотоксичностью. Окислительный стресс 

− это результат взаимодействия с макромолекулами высокореактивной перекиси 

водорода и синглетного кислорода, супероксидного аниона и гидроксильного 

радикала.  

Помимо основного интереса к выявлению и разработке соединений, которые 

являются либо поглотителями радикалов, либо антиоксидантами, АФК могут 

оказывать как положительное, так и отрицательное воздействие на клетки. 

Недостаточная защита от АФК является мутагенной и способствует гибели клеток, 

апоптозу и аутофагии. Недавно было продемонстрировано, что аутофагия и 
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апоптоз стимулируются наличием H2O2-индуцированного пути в первичных и 

опухолевых клеточных линиях человека, а также в первичных клетках. 

Действительно, АФК могут вызывать неблагоприятные клеточные изменения или 

положительные изменения, устраняя клетки с повреждённой ДНК и тем самым 

предотвращая канцерогенез [9, С.132]. 

Объекты и методы исследования 

Анализ литературы по изучению вопросов посвященных полиаминам как 

факторам коррекции окислительного стресса. Проанализированы и использованы 

источники литературы из библиографических баз данных PubMed и e.Library. 

Результаты и их обсуждение 

Полиамины − это биомолекулы, которые присутствуют во всех организмах и 

играют важную роль во многих биологических функциях, начиная от роста клеток, 

регуляции генов и стабилизации нуклеиновых кислот и заканчивая клеточной 

пролиферацией [10, С.20]. Тем не менее, внутриклеточное содержание полиаминов 

также выше в тканях или клетках с высокой скоростью пролиферации, например, в 

раковых клетках, в результате повышенного биосинтеза и поглощения полиаминов 

[11, С.212]. Результаты многочисленных исследований содержания полиаминов 

при злокачественных заболеваниях в значительной степени совпадают. 

Природные полиамины, путресцин, спермидин и спермин − это повсеместно 

распространённые низкомолекулярные алифатические катионы, необходимые для 

эукариотических клеток. Истощение запасов полиаминов в опухолевых клетках 

было связано с подавлением экспрессии белка Bcl-2 и увеличением количества 

активных форм кислорода. Для поддержания необходимого уровня концентрация 

метаболизм полиаминов строго регулируется путём ступенчатой деградации, 

которая приводит к образованию побочных продуктов окисления. Повышенный 

интерес вызывает активность спермин-аминоксидазы, поскольку катаболическая 
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деградация спермина тесно связана с окислением ДНК и апоптозом, в основном за 

счет выработки перекиси водорода. Высокая активность спермин-аминоксидазы 

приводит к низкому уровню спермина и ингибированию взаимодействия с ДНК, 

что вызывает чувствительность к воздействию ионизирующего излучения и гибель 

клеток.  

На основе повышенного образования АФК в результате ферментативного 

катаболизма спермина в раковых клетках были предложены терапевтические 

стратегии, основанные на предположении, что раковые клетки, в основном клетки 

с множественной лекарственной устойчивостью, более чувствительны к 

дополнительному воздействию радикалов, чем нормальные клетки. Спермин-

аминоксидаза и катаболизм полиаминов связаны с биологическими процессами 

реакции на стресс. Таким образом, эти изменения могут представлять собой 

многозадачную противораковую стратегию, направленную не только на 

метаболизм полиаминов, но и на радиационную биологию. 

Ионизирующее излучение вызывает кластерные повреждения ДНК, 

определяемые как два или более повреждения в пределах одного или двух витков 

двойной спирали ДНК, вызванные одним радиационным следом. Основным 

механизмом клеточного восстановления является эксцизионная репарация 

оснований, которая восстанавливает повреждения оснований, одноцепочечные 

разрывы, вызванные в клетках либо эндогенно, либо ионизирующим излучением. 

На моделях сверхэкспрессия митохондриальной спермин-аминоксидазы в качестве 

начальной дозы клеточного стресса приводит к образованию активных форм 

кислорода, а ДНК подвергается окислительному повреждению из-за свободных 

радикалов, образующихся в живых клетках. Если это повреждение не будет 

устранено должным образом, оно может привести к геномной нестабильности и 

повышенному риску развития рака. Как ни странно, опухолевые клетки 
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приобретают устойчивость к росту в окислительной среде, а также развивают 

механизм множественной лекарственной устойчивости, чтобы противостоять 

химиотерапии. Однако в последние годы установлено, что цитотоксичность, 

вызванная АФК, метаболитами спермина, была выше в клетках человеческой 

опухоли MDR LoVo, чем в клетках дикого типа, Agostinelli и др.  

Результаты показали, что АФК, образующиеся спермине, не только способны 

предотвращать рост опухолевых клеток, но и препятствуют росту опухоли в целом. 

При лечении только химиотерапией цитотоксические метаболиты полиаминов 

могут быть важны как новый подход в противоопухолевой терапии для борьбы с 

раком, особенно с мультирезистентными раковыми клетками. Это представляет 

собой особенно важный аспект с точки зрения потенциального терапевтического 

применения АФК, поскольку традиционная терапия рака страдает от развития 

лекарственной устойчивости [1, С.815]. 

Сообщалось, что спермин, который считается одним из важнейших 

полиаминов, вырабатываемых в клетках млекопитающих, играет важную роль в 

клеточной физиологии, например, в регуляции ионных каналов, развитии костей, 

подавлении образования липидов и созревании пищеварительной и иммунной 

систем. Спермин синтезируется из другого предшественника полиаминов − 

орнитина. Орнитин сначала декарбоксилируется до путресцина 

орнитиндекарбоксилазой 1, а затем последовательно катализируемые ферментами 

реакции аминопропилтрансферазы спермидинсинтазой и сперминсинтазой 

приводят к образованию спермидина и спермина соответственно. И наоборот, 

спермин может катаболизироваться обратно до спермидина и путресцина 

посредством комбинации катаболизма с участием спермин/спермидин N1-

ацетилтрансферазы 1/2, полиаминоксидазы и сперминоксидазы [6, С. 1259]. 
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Спермидин – это природный полиамин, играющий ключевую роль в 

клеточном гомеостазе и росте, который способствует макроаутофагии/аутофагии. 

Путь полиамина в значительной степени сохраняется от бактерий до 

млекопитающих, и спермидин (который в большом количестве содержится в 

некоторых видах выдержанного сыра, зародышах пшеницы, орехах, соевых бобах 

и ферментированных продуктах из них, среди прочего) является неотъемлемой 

частью рациона человека. Помимо питания, спермидин доступен организмам 

млекопитающих благодаря внутриклеточному биосинтезу и микробному 

производству в кишечнике. Важно отметить, что спермидин, поступающий извне 

(с питьевой водой или пищей), продлевает жизнь, активирует аутофагию, улучшает 

функцию митохондрий и восполняет запасы полиаминов, которые истощаются при 

старении в различных тканях модельных организмов, в том числе у мышей. 

В различных моделях на животных и в эпидемиологических исследованиях 

на людях было установлено, что спермидин, содержащийся в пище, оказывает 

множество полезных физиологических эффектов, в том числе кардиопротекторный 

(у мышей и людей), нейропротекторный (в модели болезни Паркинсона у мух, и в 

модели возрастного снижения когнитивных функций у мух), а также способствует 

увеличению продолжительности жизни и здоровья (у мух, мышей и людей) [3, С. 

2038]. 

Спермидин, природный индуктор аутофагии, оказывает противоопухолевый, 

омолаживающий, противовоспалительный эффекты, защита сердечно-сосудистой 

системы и нейромодуляция. Это актуальная тема на сегодняшний день, и 

результаты современных исследований показывают, что продукты, богатые 

спермидином, можно использовать для лечения и профилактики возрастных 

заболеваний [8, С. 2825]. 
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Процесс старения Т-клеток может быть изменён под воздействием 

генотоксичных факторов, в том числе ионизирующего излучения, а также 

метаболических факторов, таких как ограничение калорий; первые ускоряют, а 

вторые замедляют этот процесс. Однако механизмы, с помощью которых эти 

системные факторы взаимодействуют, вызывая старение Т-клеток, остаются 

неясными. Ученые изучали пул наивных Т-клеток, клеточность тимуса и 

транскриптома у мышей, облученных дозой 3,8 Гр в возрасте 5 недель и 

получавших 13 месяцев спустя 30 мМ спермидина (SPD), регулятора метаболизма. 

Результаты позволяют предположить, что спермидин может замедлить вызванное 

радиацией ускорение старения Т-клеток, в частности за счёт уменьшения снижения 

тимопоэза и воспаления [7, С. 112646].  

Путрестрин является отправной точкой в синтезе полиаминов и наиболее 

распространённым полиамином в высших растениях. Он синтезируется двумя 

основными путями (из орнитина и аргинина), но недавно в растениях кунжута был 

обнаружен третий путь синтеза из цитруллина. Имеются доказательства того, что 

путрестрин может играть важную роль не только в росте и развитии растений, но и 

в их устойчивости к основным стрессовым факторам, влияющим на урожайность 

[2, С. 2971]. 

Снижение фертильности, связанное со старением, становится всё более 

актуальной медицинской и экономической проблемой в современном обществе, 

где женщины откладывают создание семьи. Созревание ооцитов, которое 

запускается лютеинизирующим гормоном in vivo или инъекцией хорионического 

гонадотропина человека в клинике экстракорпорального оплодотворения, является 

критической стадией, на которой возникает большинство анеуплоидий яйцеклеток 

и когда формируется большая часть потенциала развития яйцеклетки. Был выявлен 

дефицит путресцина как одну из причин низкого качества яйцеклеток у стареющих 
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мышей. Путрестрин − это биогенный полиамин, который естественным образом 

вырабатывается в яичниках в период овуляции. Добавка путресцина в период 

овуляции снизила частоту анеуплоидии яйцеклеток, улучшила качество эмбрионов 

и снизила частоту выкидышей у пожилых мышей. Предварительные данные о 

людях показывают, что с возрастом у матерей снижается уровень 

орнитиндекарбоксилазы − фермента, ответственного за выработку путресцина. 

Пероральный приём путрецина в периовуляторный период является 

многообещающим естественным и эффективным методом лечения бесплодия у 

женщин старшего репродуктивного возраста [5, С. 397]. 

Природные полиамины млекопитающих − путресцин, спермидин и спермин 

− необходимы как для нормальной, так и для неопластической клеточной функции 

и репликации. Нарушение регуляции метаболизма полиаминов и их потребностей 

характерно для многих видов рака. Как клинические, так и экспериментальные 

исследования показали, что метаболизм полиаминов является рациональной 

мишенью для терапии; однако механизмы, с помощью которых полиамины могут 

создавать благоприятную для опухоли микросреду, только начинают изучаться. 

Последние данные свидетельствуют о том, что полиамины могут играть важную 

роль в регулировании противоопухолевого иммунного ответа, тем самым, 

вероятно, способствуя существованию иммунологически «холодных» опухолей, 

которые не реагируют на блокаду иммунных контрольных точек. Кроме того, 

взаимодействие между микробиотой и связанными с ней тканями создаёт 

микроокружение опухоли, в котором метаболизм, содержание и функции 

полиаминов могут значительно изменяться в зависимости от состава микробиоты, 

доступности полиаминов в рационе и реакции тканей на окружающее их 

микроокружение [4, С. 472].  
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Заключение 

Полиамины − биомолекулы, которые присутствуют во всех организмах и 

играют важную роль во многих биологических функциях, начиная от роста клеток, 

регуляции генов и стабилизации нуклеиновых кислот и заканчивая клеточной 

пролиферацией. Природные полиамины, такие как путресцин, спермидин и 

спермин, играют важную роль в нормальных и раковых клеточных процессах, 

включая репликацию. Многие виды рака характеризуются нарушением регуляции 

метаболизма полиаминов, что делает их перспективной мишенью для терапии, хотя 

механизмы их влияния на опухолевую микросреду ещё изучаются. Кроме того, 

микробиота и её взаимодействие с тканями могут значительно влиять на 

метаболизм и функции полиаминов в опухолевом микроокружении, завися от 

диеты и местных тканевых реакций. 
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Аннотация. В данной работе исследуются психолого-педагогические 

проблемы, которые возникают в процессе инклюзивного образования. Система 

образования во всем мире сталкивается с возрастающими вызовами, связанными с 

необходимостью создания условий для учащихся с различными образовательными 

потребностями. Актуальность темы заключается в необходимости осознания 

важности взаимосвязи между педагогами, учителями и учащимися, а также 

влияния этого взаимодействия на качество образовательного процесса. Важным 

аспектом статьи является инклюзивное образование, нацеленное на помощь детям 

с ограниченными возможностями развития. В рамках данной работы будет 

проведен анализ существующих проблем, связанных с организацией инклюзивного 


