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Аннотация. Изучение гуморальных факторов врождённого иммунитета костистых рыб (Teleostei) 
имеет ключевое значение для развития национальной аквакультуры. Несмотря на то что рыбы  
наравне с более высокоорганизованными животными обладают как врождённой, так и адаптивной 
иммунной системой, в полной мере опираться в этой области на данные исследований модельных 
организмов другого класса не представляется возможным. Пойкилотермность в сочетании с водной 
средой обитания обусловливает особенности формирования, развития и функционирования всех 
аспектов иммунной системы этих организмов. Рыбоводные предприятия заинтересованы не только 
в поиске способов наращивания продуктивности, но и в разработке экологически безопасных методов 
профилактики для снижения рисков развития патологических процессов у рыб. В данной работе 
рассмотрены основные компоненты неспецифической защиты: лизины (лизоцим, антимикробные 
пептиды и белки системы комплемента), лектины (маннозные рецепторы, кальций-зависимые лектины, 
пентраксины), трансферрин, металлотионеины, интерфероны и хемокины, а также показана их роль 
в защите от патогенов и участие в регуляции воспалительных реакций. Учитывая тот факт, что именно 
неспецифический компонент является фундаментальным защитным механизмом рыб, подробное 
изучение гуморальных факторов иммунной системы этого надкласса водных позвоночных животных 
позволяет выявлять наиболее значимые звенья для успешного осуществления профилактических 
мер в рыбоводстве.

Ключевые слова: иммунитет рыб, гуморальные факторы, аквакультура, врождённый иммунитет, 
система комплемента, лизины, лектины, пентраксины, интерфероны, хемокины

http://www.intphysiology.ru
https://www.elibrary.ru/NAJORC
https://doi.org/10.33910/2687-1270-2025-6-3-279-294
https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.33910/2687-1270-2025-6-3-279-294&domain=pdf&date_stamp=2025-11-21
https://elibrary.ru/author_profile.asp?id=712869
https://www.scopus.com/authid/detail.uri?authorId=55623706400
https://www.webofscience.com/wos/author/record/F-2624-2018
https://orcid.org/0000-0002-4416-1901
mailto:gatteriyagreen@gmail.com
https://elibrary.ru/author_profile.asp?id=1132937
mailto:dianaa.5@yandex.ru
https://elibrary.ru/author_profile.asp?id=1136022
mailto:marina.marinakisel@yandex.ru
mailto:pmameteva@mail.ru
https://doi.org/10.33910/2687-1270-2025-6-3-279-294
https://doi.org/10.33910/2687-1270-2025-6-3-279-294
https://www.elibrary.ru/NAJORC
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.ru


280	 https://www.doi.org/10.33910/2687-1270-2025-6-3-279-294

Гуморальные факторы врожденного иммунитета рыб

Humoral factors of innate immunity in fish
A. A. Zhukova 1, 2, D. K. Mitryushkina 2, M. N. Kiseleva 2, P. A. Mameteva 1

1 Herzen State Pedagogical University of Russia, 48 Moika Emb., Saint Petersburg 191186, Russia
2 Saint Petersburg Branch of the Russian Federal Research Institute of Fisheries and Oceanography 

(GosNIORKH Named After L. S. Berg), 26 Makarova Emb., Saint Petersburg 199053, Russia

Authors
Alina A. Zhukova, SPIN: 6849-0483, Scopus AuthorID: 55623706400, ResearcherID: F-2624-2018, ORCID:  
0000-0002-4416-1901, e-mail: gatteriyagreen@gmail.com
Diana K. Mitryushkina, SPIN: 4546-5942, e-mail: dianaa.5@yandex.ru
Marina N. Kiseleva, SPIN: 5436-3126, e-mail: marina.marinakisel@yandex.ru
Polina A. Mameteva, e-mail: pmameteva@mail.ru
For citation: Zhukova, A. A., Mitryushkina, D. K., Kiseleva, M. N., Mameteva, P. A. (2025) Humoral factors of innate 
immunity in fish. Integrative Physiology, vol. 6, no. 3, pp. 279–294. https://doi.org/10.33910/2687-1270-2025-6-3-279-294 
EDN NAJORC
Received 12 October 2025; reviewed 11 December 2025; accepted 18 December 2025.
Funding: The study did not receive any external funding.
Copyright: © A. A. Zhukova, D. K. Mitryushkina, M. N. Kiseleva, P. A. Mameteva (2025). Published by Herzen State 
Pedagogical University of Russia. Open access under CC BY License 4.0.

Abstract. The study of humoral factors of innate immunity in bony fish (Teleostei) is of critical importance 
for advancing national aquaculture. Although fish possess both innate and adaptive immune systems,  
as do more phylogenetically advanced vertebrates, data from model organisms of other taxonomic classes 
cannot be directly extrapolated. Poikilothermy in combination with an aquatic environment fundamentally 
shapes the development and function of all aspects of the teleost immune system. Aquaculture enterprises 
are invested not only in enhancing productivity but also in sustainable, prophylactic strategies to mitigate 
the risk of pathological outbreaks. This article details the principal components of nonspecific humoral 
defense in fish: lysins (including antimicrobial peptides, the complement system, and lysozyme), lectins 
(such as mannose-binding lectins, calcium-dependent lectins, and pentraxins), transferrin, metallothioneins, 
interferons, and chemokines. We outline their roles in pathogen defense and the regulation of inflammatory 
responses. The nonspecific arm constitutes the foundational defense mechanism in teleosts. A comprehensive 
understanding of these humoral factors is essential for identifying key targets for effective disease prevention 
in aquaculture.

Keywords: fish immunity, humoral factors, aquaculture, innate immunity, complement system, lysins, lectins, 
pentraxins, interferons, chemokines

Введение

Изучение особенностей иммунитета рыб 
имеет ключевое значение для успешного раз-
вития национальной аквакультуры. Рыбоводные 
предприятия заинтересованы не только в по-
иске способов наращивания продуктивности, 
но и в разработке экологически безопасных 
методов профилактики для снижения рисков 
развития патологических процессов у рыб 
(Вылка и др. 2025). Целью обзора является 
обобщение актуальных сведений об исследо-
ваниях, в которых рассматривается тот или 
иной фактор гуморального иммунитета рыб. 
Особо подчёркиваются работы с выявленными 
особенностями, характерными именно для 
этого класса позвоночных животных. Актуаль-
ные данные в этой области, структурированные 
необходимым образом, в литературе недоста-

точно представлены. Так как в настоящее вре-
мя нами ведутся активные работы по планиро-
ванию оптимизации процессов управления 
рыбным хозяйством посредством усиления 
иммунитета рыб к различного рода инфекциям 
в аквакультуре, то представленный обзор яв-
ляется необходимой основой для определения 
вектора направления будущих исследований.

Несмотря на то что костистые рыбы нарав-
не с более высокоорганизованными животны-
ми обладают как врождённой, так и адаптивной 
иммунной системой, некоторые элементы их 
иммунитета имеют заметные различия (Деля-
гин и др. 2025; Яковенко, Авдеев 2024; Smith  
et al. 2019). Компоненты врождённого иммуни-
тета (поверхностный барьер, гуморальные 
и клеточные факторы) с широким спектром 
действия являются первой линией защиты. Это 
обусловливает быструю защитную реакцию 
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организма на вторжение патогенов и повреж-
дение тканей. Однако, в отличие от адаптивно-
го, врождённый иммунитет не обладает спо-
собностью обеспечивать целенаправленную 
специфическую защиту против отдельных па-
тогенов (Kurtz 2005). По сравнению с высшими 
позвоночными рыбы уже на ранней эмбрио-
нальной стадии развиваются в своей среде 
обитания, и в течение этого времени их вы-
живание зависит, главным образом, от неспеци
фической иммунной системы. Согласно сло-
жившемуся мнению в области исследований 
иммунитета рыб, именно неспецифический 
компонент является фундаментальным защит-
ным механизмом этого надкласса водных по-
звоночных животных (Agbede et al. 2012; Kurtz 
2005; Natnan et al. 2021).

Существует множество растворимых веществ, 
которые выполняют защитную функцию, по-
давляя рост микроорганизмов и нейтрализуя 
жизненно важные для патогенных микроорга-
низмов ферменты. Классификация гуморальных 
составляющих иммунитета основывается на их 
особенностях распознавания образов патоген-
ности или эффекторных функциях. Тканевые 
жидкости и сыворотка крови позвоночных со-
держат много ингибиторов ферментов, которые, 
как считается, выполняют защитную функцию, 
а также играют важную роль в нейтрализации 
ферментов, вырабатываемых патогенами для 
проникновения в организм хозяина и получения 
необходимых для роста и размножения пита-
тельных веществ.

Показателен пример корреляции активности 
α2-макроглобулина, одного из основных ком-
понентов плазмы крови рыб, с устойчивостью 
к фурункулёзу, что было показано в экспе
рименте с двумя разными видами форели —  
радужной форелью (Oncorhynchus mykiss)  
и ручьевой форелью (Salmo trutta morpha  
fario). Протеаза, вырабатываемая возбудителем 
Aeromonas salmonicida, устойчива к α1-анти
протеиназе O. mykiss, но ингибируется  
α2-макроглобулином. Выявленная корреляция 
различий в активности α2-макроглобулина 
этих видов с их устойчивостью к A. salmoni-
cida позволила предположить значимость  
α2-макроглобулина в защите от этого инфек-
ционного агента (Ellis 1987). Подобные данные 
о составе жидкостей организма позволяют 
разрабатывать и внедрять вакцины с целью 
профилактики бактериальных заболеваний 
в рыбоводных хозяйствах (Дрошнев и др. 2012; 
Дун и др. 2024; Завьялова и др. 2019; Пронина 
2014; Субботкин, Субботкина 2020; Tkachenko, 
Grudniewska 2017).

Лизины

Различные литические ферменты, как по от-
дельности, так и в комбинации, могут вызывать 
лизис патогенных клеток. У рыб лизины вклю-
чают лизоцим, антимикробные пептиды и бел-
ки системы комплемента.

Лизоцим — хорошо изученный компонент 
врождённого иммунитета рыб, который воз-
действует на пептидогликановый слой бакте-
риальных клеточных стенок, что приводит 
к лизису бактерий (Freedman 1991). Изучен 
антибактериальный эффект двух вариантов 
лизоцима (типов I и II), выделенного из головной 
почки радужной форели, в отношении грам
отрицательных бактерий, патогенных для рыб 
(Beck, Habicht 2007). Лизоцим синтезируется 
как в печени, так и в других органах и присут-
ствует в слизи, лимфоидной ткани, плазме 
и прочих жидкостях, а также экспрессируется 
во множестве тканей и участвует в комплек- 
се защитных реакций, включая бактериолиз  
и опсонизацию, которая ограничивает противо-
вирусную и противоопухолевую активность 
(Salton, Ghuysen 1959; Saurabh, Sahoo 2008). 
У разных видов рыб количество лизоцима и уро-
вень его активности в органах и тканях разли-
чаются (Пронина и др. 2021; Субботкина, Суб-
боткин 2003).

Исследования кожного покрова и слизи рыб 
продемонстрировали важную роль антимикроб-
ных пептидов в защите организма от вирусов 
и бактерий (Жандалгарова и др. 2025; Hellio et al. 
2002; Klockars, Roberts 1976). Эти пептиды со-
держатся в слизи, жаберной и печёночной тканях 
костистых рыб и включают экспрессируемые 
клетками дефензины, писцидины и кателициди-
ны (Maier et al. 2008). Антимикробная активность 
белкового экстракта слизи клариевого сома 
(Clarias gariepinus) была продемонстрирована 
по отношению к Escherichia coli, Pseudomonas 
aeruginosa, Proteus vulgaris, Staphylococcus aureus, 
Bacillus subtilis, Candida sp. (Меркулова и др. 
2021). Более того, в 2025 году впервые проведён 
поисковый анализ протеома мозга радужной 
форели in silico для выявления теоретических 
антимикробных паттернов, на основании которых 
могут разрабатываться препараты против раз-
личных патогенов, что является актуальным 
направлением на фоне возрастающей антибио-
тикорезистентности микроорганизмов (Кочне-
ва и др. 2025).

Система комплемента (каскад комплемента) 
играет важную роль в установлении связи меж-
ду врождёнными и адаптивными иммунными 
реакциями (Birkemo et al. 2003). Она выполняет 
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роль промежуточного звена в процессе воспа-
ления, участвует в лизисе бактериальных и ин-
фицированных клеток, опсонизации чужеродных 
частиц и апоптотических клеток для усиления 
фагоцитоза, а также в изменении молекулярной 
структуры вирусов. Сообщалось о бактерицид-
ной активности белков системы комплемента 
у многих рыб (Dunkelberger, Song 2010). К на-
стоящему времени известны три механизма 

активации системы комплемента: классиче-
ский — запускается при связывании антител 
с поверхностью клетки, альтернативный —  
не зависит от антител и активируется непо-
средственно чужеродными микроорганизмами, 
лектиновый — активируется при связывании 
белкового комплекса, включающего маннан-
связывающий лектин, в бактериальных клетках 
(рис.) (Boshra et al. 2006).

Рис. Активация системы комплемента различными механизмами (Ярилин 2010)

Fig. Activation pathways of the complement system (Yarilin 2010)
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Продукты ее активации способны к прямому 
воздействию как на грамотрицательные, так 
и грамположительные бактерии. В ходе актива-
ции комплемента происходит выработка ана-
филатоксинов C3a, C4a, C5a, способных про-
являть бактерицидное действие и разрушать 
мембрану бактерий. Показано, что у рыб фак-
торы комплемента D, I, а также фрагмент Bа 
фактора B способны нейтрализовать патогены 
(Егорова и др. 2023; Holland, Lambris 2002).

Лектины

Одной из разновидностей группы лектинов 
C-типа являются рецепторы маннозы (mannose 
binding lectins, MBL), играющие важную роль 
в реакциях врождённого иммунитета посред-
ством связывания с молекулярными паттерна-
ми (манноза, фукоза), ассоциированными с па-
тогенами (pathogen-associated molecular patterns, 
PAMPs) (Gazi, Martinez-Pomares 2009). Манноз-
ные рецепторы имеют определяющее значение 
при активации каскада комплемента по лекти-
новому пути, причём их экспрессия проявляет-
ся преимущественно на макрофагах и дендрит-
ных клетках (East, Isacke 2002). Структура MBL 
содержит внеклеточные, трансмембранные 
и цитоплазматические участки. Длинный вне-
клеточный участок этой молекулы состоит 
не менее чем из восьми лектиноподобных до-
менов. Связывание маннозного рецептора с PAMPs 
генерирует сигнал к высвобождению цитокинов: 
IL–1β, IL–6, GM-CSF, TNF–α и IL–12. Анализ 
структуры маннозных рецепторов MRC1 и MRC2 
у жёлтого горбыля (Larimichthys crocea) показал 
наличие высококонсервативных доменов, что 
обусловливает высокую степень структурного 
сходства с рецепторами маннозы у других по-
звоночных.

Важная роль этих лектинов в иммунной за-
щите рыб от бактериальных инфекций была 
доказана значительным повышением уровня 
экспрессии генов, кодирующих MRC1 и MRC2, 
при экспериментальном заражении важного 
объекта аквакультуры Китая желтого горбыля 
инфекционным агентом Vibrio anguillarum (Dong 
et al. 2016). Кроме того, исследование маннан-
связывающего лектина данио рерио (Danio rerio) 
также продемонстрировало его высококонсер-
вативное строение. Авторы исследования пред-
положили, что данный рецептор может обладать 
кальций-зависимой агглютинационной актив-
ностью, что окончательно было показано в каль-
ций-зависимом эксперименте при исследовании 
фагоцитоза, опосредованного маннозными 
рецепторами у учанского леща (Megalobrama 

amblycephala) (Zhao et al. 2015; Zheng et al. 2015). 
Стоит отметить, что у этого вида рыб маннозные 
рецепторы обнаруживаются уже на началь- 
ной стадии эмбриогенеза в желточном мешке. 
Ву и соавторы полагают, что белки маннозных 
рецепторов экспрессируются макрофагами уже 
на ранних стадиях клеточного цикла и играют 
важную роль в фагоцитозе апоптотических 
клеток (Wu et al. 2018). По структуре генов и, 
соответственно, структуре белков маннозные 
рецепторы рыб сходны с аналогичными лекти-
нами других позвоночных животных. Повы-
шенная экспрессия генов маннозных рецепторов 
в различных органах (печени, селезёнке, голов-
ной почке, кишечнике и др.) при эксперимен-
тальном заражении рыбы бактериальной ин-
фекцией является подтверждением их участия 
в регуляции иммунных реакций в ответ на бак-
териальные инфекции (Liu et al. 2014; Wang et al. 
2019).

Помимо роли трансмембранных лектинов 
С-типа в иммунитете рыб, изучается функция 
растворимых кальций-зависимых лектинов 
типа Lily или L-типа (LTL). Эти рецепторные 
белки, подобно маннозным рецепторам, рас-
познают патогены за счёт содержания в их 
структуре домена распознавания углеводов 
CRD (carbohydrate recognition domain), через 
которые LTL специфически связываются с са-
харами на мембране патогенов. В исследовании 
гомологов лектинов типа Lily у различных 
видов рыб (Sebastes schlegelii, Oplegnathus 
punctatus, Takifugu obscurus) был выявлен вы-
сокий уровень экспрессии этих белков в сли-
зистых оболочках здоровой рыбы. При этом  
на ранних стадиях иммунной реакции в крови 
и слизистой жабр отмечается дополнительное 
повышение концентрации этого лектина, что 
позволяет предположить наличие у лектина 
L-типа иммунной функции как компонента, 
распознающего PAMP (Huang et al. 2023; Kuga-
preethan et al. 2018; Liu et al. 2022).

Интересно, что в эксперименте с заражени-
ем при изучении корреляций нескольких им-
мунных факторов, включающих лектины С-типа 
и лектины L-типа, между ними была показана 
низкая отрицательная корреляция, что позво-
лило предположить различный механизм акти-
вации данных лектинов (Wang et al. 2020).

Пентраксины — это лектины, которые при-
сутствуют в жидкостях организма как беспоз-
воночных, так и позвоночных животных и обыч-
но связаны с реакцией острой фазы (Tasumi et al. 
2002). Пентраксины относятся к белкам, рас-
познающим паттерны, что определяет их участие 
в острой фазе реакции на инфекцию или травму. 
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Одними из наиболее известных пентраксинов 
являются С-реактивный белок (C-reactive protein, 
CRP), для которого известна функция связыва-
ния с фосфорилхолином, присутствующим 
на клеточной стенке многих микроорганизмов, 
и сывороточный амилоидный белок (serum 
amyloid protein, SAP), который связывается 
с фосфоэтаноламином, гликанами. Кроме того, 
известна способность сывороточного амилоид-
ного белка к взаимодействию с липополисаха-
ридами грамотрицательных бактерий (Bayne, 
Gerwick 1996). Определение уровня С-реактивного 
белка является неотъемлемым компонентом 
при изучении бактериостатической активности 
сыворотки крови рыб (Жандалгарова и др. 2025; 
Микряков, Микряков 2015; Суворова и др. 2025).

Трансферрин

Трансферрин содержится в сыворотке крови 
и оказывает бактериостатическое и фунгиста-
тическое действие путём вмешательства в ме-
таболизм патогенов. Трансферрин — это белок 
с высокой способностью связывать железо (Fe) — 
элемент, необходимый для роста микроорга-
низмов. Патогенные бактерии могут выраба
тывать свои собственные хелатообразующие 
вещества, такие как сидерофоры. Подобная 
гиперферментационная активность как ответ- 
ная реакция на бактериальное заражение была 
продемонстрирована у некоторых видов рыб. 
Трансферрин также является так называемым 
отрицательным белком острой фазы и актива-
тором макрофагов рыб (Bayne, Gerwick 1996). 
В иммунологических экспериментах на золотых 
рыбках (Carassius auratus) было показано, что 
трансферрин значительно усиливает реакцию 
уничтожения макрофагов, подвергшихся воз-
действию различных патогенов или продуктов 
жизнедеятельности патогенов (Mycobacterium 
chelonei, Trypanosoma danilewskyi, Aeromonas 
salmonicida, Leishmania major и др.). Предложе-
на модель активации макрофагов рыб, которая 
опосредована нецитокиновым белком хозяина 
(т. е. трансферрином) в сочетании с высококон-
сервативными паттерн-распознающими рецеп-
торами клеток врождённого иммунитета (Staf-
ford, Belosevic 2003). Эту модель подтверждает 
тот факт, что экспрессия трансферрина у мор-
ского окуня (Dicentrarchus labrax) снижается 
в печени и увеличивается в головном мозге 
в ответ на инфекцию и увеличивается в печени 
при дефиците железа. Экспрессия ферритина — 
белка, запасающего железо, обратно пропорцио
нально отражает уровень трансферрина в пече-
ни, увеличиваясь при инфекции и перегрузке 

железом и снижаясь при дефиците железа. При 
этом в головном мозге экспрессия ферритина 
также повышалась при инфекции. Такие зако-
номерности демонстрируют эволюционное 
сохранение двойных функций трансферрина 
и ферритина, которые участвуют как в иммунном 
ответе, так и в метаболизме железа (Neves et al. 
2009). Позднее был обнаружен рецептор транс-
ферина, экспрессия которого чрезвычайно вы-
сока на поверхности клеток крови именно рыб 
при их заражении вибриозом (возбудитель — 
Vibrio vulnificus) (Pajuelo et al. 2015).

При стимуляции иммунитета на фоне инфек-
ционного заражения, отмечено заметное уве-
личение металлотионеинов — низкомолекуляр-
ных термостабильных белков, отличающихся 
большим содержанием цистеина и участвующих 
в детоксикации и выведении металлов из орга-
низма рыб. Таким образом показано, что на-
личие в воде и пище цинка и меди, ингибирую-
щих активность протеолитических ферментов, 
снижает уровень неспецифической защиты рыб 
(Кузьмина 2016).

Ранее было показано, что иммунные белки 
рыб трансферрин и металлотионеин, как и ин-
терфероны, проявляют свойства ингибиторов 
роста микробов (Cocito 1983).

Интерфероны

Интерфероны костистых рыб, наряду с мно-
гочисленными хемокинами, фактором некроза 
опухоли–α (TNF–α), интерлейкином–1β (IL–1β), 
трансформирующим фактор роста–β (TGF–β), 
и другими белками, составляют разнообразную 
группу цитокинов (Laing, Secombes 2004; Zou 
et al. 2005). Интерфероны являются ключевыми 
цитокинами челюстных позвоночных, участвую
щими в противовирусном иммунитете. Защит-
ная функция интерферонов основана на их 
способности связываться с различными рецеп-
торами, индуцируя экспрессию широкого спек-
тра генов, кодирующих такие белки, как виперин, 
IFN-стимулируемый белок (ISG 15), протеинки-
наза R (PKR), белок, устойчивый к миксовирусу 
(Mx), и др. Помимо этого, интерфероны также 
являются мощным индуктором провоспали-
тельных цитокинов, таких как IL-1, IL-6, IL-12 
и фактор некроза опухоли (TNF) (Ellis 2001).

Интерфероны распределены в три большие 
группы, где молекулы I и III типа обеспечивают 
в первую очередь неспецифическую противо-
вирусную защиту, основанную на ингибировании 
репликации нуклеиновых кислот в инфициро-
ванных клетках, тогда как интерфероны II типа 
выполняют у рыб более разнообразные функции 
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в ходе адаптивных иммунных реакций в ответ 
на различные патогены (Redmond et al. 2019). 
Интерфероны II типа (IFNγ) играют первосте-
пенную роль в дифференциации и созревании 
иммунокомпетентных клеток в тимусе. Т-клетки 
обеспечивают защиту от внутриклеточных 
патогенов, индуцируя апоптоз, ограничивающий 
пролиферацию клеток во время вирусной ин-
фекции (Вавиленкова 2012). Посредством 
γ-интерферона осуществляется взаимодействие 
между Т-клетками и макрофагами, активиру-
ется цитотоксическая активность.

Интерфероны I (INFα и INFβ) и II (IFNγ) 
типов идентифицированы и структурно охарак-
теризованы у таких видов костистых рыб, как 
атлантическая треска, атлантический лосось, 
радужная форель и данио рерио (Furnes et al. 
2009; Robertsen 2006; Robertsen et al. 2003). От-
мечено, что представители I группы интерфе-
ронов характерны для всех позвоночных, тогда 
как гены, отнесённые ко второй группе, до на-
стоящего времени были идентифицированы 
только у лососевых и карповых (Zou et al. 2014). 
Важно отметить, что интерфероны I группы 
у рыб и млекопитающих эволюционирова- 
ли совершенно по-разному и, следовательно,  
не являются ортологами (Robertsen 2006; Zou, 
Secombes 2011).

Хемокины

Хемокины представляют собой суперсемей-
ство структурно родственных хемотаксических 
цитокинов, играющих важную роль в регуляции, 
стимулировании и активации клеточного им-
мунитета. Под действием этих растворимых 
медиаторов лейкоциты мигрируют из кровото-
ка в ткани, где восстанавливают повреждённый 
участок и удаляют бактерии, паразитов и мёрт-
вые клетки, которые вызвали воспаление. Хе-
мокины рассматривают как связующее звено 
между адаптивным и врождённым иммунитетом 
рыб (Alejo, Tafalla 2011; Bhatt et al. 2018). В на-
стоящее время у костистых рыб выделяют три 
класса хемокинов, обозначения которых связа-
ны с содержанием остатков цистеина: CXC (α), 
CC (β), C (Alejo, Tafalla 2011; Bacon et al. 2002). 
Эти обозначения совпадают с классификацией 
хемокинов у млекопитающих, однако исключа-
ют один класс этих химических веществ — CX3C, 
который не был найден у рыб. В качестве чет-
вёртой — характерной для рыб — группы хемо-
кинов можно обозначить новое семейство — CX, 
открытое в ходе изучения рыбок данио-рерио 
и включающее пять различных хемокинов. Сто-
ит отметить, что класс С на данный момент 

также удалось выделить только у D. rerio (Nomi-
yama et al. 2008).

С каждым годом всё больше исследований 
направлено на расширение функциональной 
характеристики присущих рыбам групп хемо-
кинов CXC. Так, показано, что CXCL_F6 не 
только является хемоаттрактантом, но также 
играет роль в опосредовании воспалительной 
реакции в ходе иммунного ответа у рыб (Mu 
et al. 2019). Для жёлтого горбыля (L. crocea) было 
показано функциональное взаимодействие 
лиганда LcIL-8 и рецептора LcCXCR2 интерлей-
кина-8 (IL-8) — хемокина, продуцируемого не-
сколькими типами клеток иммунной системы, 
а также описана экспрессия кодирующих его 
генов после заражения горбыля бактерией Vibrio 
parahemolyticus. Результаты проиллюстрирова-
ли функциональное взаимодействие между 
LcIL-8 и LcCXCR2 в процессе передачи сигналов 
внутриклеточного фосфорилирования (Wang 
et al. 2021; Yu et al. 2019).

Самая большая группа характерных для рыб 
хемокинов — это СС-хемокины. Экспрессия их 
кодирующих генов широко изучена у таких 
видов рыб, как желтый горбыль, чёрный окунь 
(Sebastes schlegelii), помпано (Trachinotus ovatus) 
и др. (Wang et al. 2021; Yu et al. 2019). В частности, 
у T. ovatus было показано, что цитокин CCL4 
обладает способностью стимулировать лейко-
циты и макрофаги, усиливая врождённую за-
щитную реакцию хозяина против бактериаль-
ного агента (Sun et al. 2019). У жёлтого горбыля 
были определены первичные последователь-
ности и закономерности экспрессии генов хе-
мокинов CCL2 и CCL3 в различных органах при 
инфицировании Vibrio anguillarum (GenBank ID 
MN125657). Уровень экспрессии изучаемых 
генов был значительно повышен в печени, поч-
ках и селезёнке, что указывает на активное во-
влечение этих хемокинов в иммунный ответ 
против бактериальной инфекции, поражающей 
L. crocea (Dong et al. 2021).

Авторы работ, посвящённых изучению хемо-
кинов рыб, приходят к однозначному выводу, 
что эти растворимые белки-медиаторы облада-
ют способностью повышать иммунитет хозяина 
для защиты от бактериальной инфекции. А зна-
чит, вакцинация, направленная на стимуляцию 
секреции хемокинов, может выступать эффек-
тивным средством в борьбе с болезнями рыб. 
Так, было показано, что инъекция рекомбинант-
ным флагеллином из патогена лососевых Yersinia 
ruckeri (YRF) инициирует временный системный 
воспалительный ответ с участием хемокинов 
CXCL-F4 и CXCL-8. Результаты эксперимента 
позволили авторам заключить, что флагеллин 
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может быть мощным иммуностимулятором 
и адъювантом к вакцинам, используемым в ры-
боводстве (Дун и др. 2024; Wangkahart et al. 2019).

Обсуждение и выводы

В недавнем молекулярно-генетическом ис-
следовании нами была показана зависимость 
поражения чира (Coregonus nasus) сапролегнио
зом от состава микробиоты кишечника в кор
реляции с гематологическими показателями 
(Вылка и др. 2025). Сапролегниоз является дер-
матомикотической болезнью рыб и икры, харак-
теризуется поражением кожного покрова, плав-
ников и жабр, в некоторых случаях отмечают 
поражение мышечной ткани и внутренних ор-
ганов (Алексеева, Артамонов 2023). В иммуно-
логических исследованиях отмечается, что при 
дерматомикозах регистрируются значительные 
изменения в гуморальном звене иммунитета при 
нарушении барьерной функции покровов и сли-
зистых оболочек (Ахмедова 2014). Так как рас-
смотренные в обзоре компоненты гуморального 
иммунитета рыб встречаются в слизи, лим- 
фоидной ткани, плазме и прочих жидкостях,  
а также экспрессируются во множестве тканей, 
подобное обобщение даёт возможность их прио
ритетного выбора для изучения корреляции 
патогена с механизмами защиты организма рыбы, 
а именно отмечена противомикозная активность 
таких лизинов, как антимикробные пептиды 
и фунгистатический эффект трансферрина.

Учёные из Санкт-Петербургского филиала 
ФГБНУ «Всероссийский научно-исследователь-
ский институт рыбного хозяйства и океанографии» 
(«ГосНИОРХ» им. Л. С. Берга») совместно с НИЦ 
«Курчатовский институт» в целях повыше- 
ния качества иммунизации рыб провели ра- 
боту по созданию прототипов пероральных  
ДНК-вакцин, адъювантные свойства полисахарид
ной оболочки которых в перспективе могут 
увеличить гуморальный и клеточный иммунный 
ответ на модельный белок (Зубарева и др. 2024). 
В обзоре рассмотрены исследования с аналогичны
ми задачами, направленные на улучшение эффек
тивности вакцинации рыб, имеющих приоритет-
ное значение в аквакультуре. В частности, особый 
интерес представляют хемокины, среди которых 
есть группы, характерные только для рыб.

Заключение

Подробное изучение гуморальных факторов 
иммунной системы рыб позволяет выявлять 
наиболее значимые звенья для успешного 

осуществления профилактических мер в ры-
боводстве. Приоритетные прикладные иссле-
дования в области сохранения здоровья объ-
ектов аквакультуры наравне с традиционными 
селекционными подходами и гистохимически-
ми методами используют в широком диапазо-
не молекулярно-генетические подходы (Апа-
ликова и др. 2025). Иммунитет рыб, хотя и схож 
с другими высшими организмами, имеет раз-
личия, обусловленные их естественной средой 
обитания. В отличие от теплокровных позво-
ночных у рыб физиология и развитие иммун-
ной системы в значительной степени зависят 
от параметров окружающей среды. Разнообра-
зие и  совокупность подходов к  решению  
проблем культивации рыбы в аквакультуре 
Ленинградской области позволят ускорить 
разработку и повышение эффективности ме-
тодов выведения поколений рыб с повышен- 
ной устойчивостью к инфекциям различного  
патогенеза.
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