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Многие заболевания печени ассоциирова-
ны с выявлением определенных микроорганиз-
мов в желчи, что свидетельствует об их роли в 
формировании и поддержании воспалительного 
процесса в гепато-билиарном тракте [1]. на тер-
ритории обь-иртышского бассейна серьезной 
патологией печени и желчевыводящих путей 
является описторхоз, вызываемой трематодой 
Opisthorchis felineus. данный гельминт поража-
ет преимущественно печень и желчевыводящие 
протоки. Гельминты, жизненный цикл которых 
связан с организмом человека, могут оказывать 
существенный вклад в качественный и коли-
чественный состав микроорганизмов органа 
мишени. на данный момент опубликованы ре-
зультаты исследования модификации O.viverrine 
микробиоты желчи и кишечного содержимого 
хомяков, подтверждающие, что гельминты явля-
ются «резервуарами» микроорганизмов [2]. есть 
данные, что O.felineus несет на своей поверхно-
сти сальмонеллы, Helicobacter pylori [3]. Можно 
предполагать, что инвазия O.felineus может из-
менять состав микробиотического сообщества 
желчевыводящих путей и печени.

Цель данного исследования – изучение ми-
кробиома желчи человека при инвазии O.felineus.

для проведения исследования было сфор-
мировано 2 группы больных желчекаменной 
болезнью. Первая группа представлена индиви-
дами с инвазией O.felineus (n = 30), вторую груп-
пу составили 30 пациентов без инвазии. Статус 
описторхозной инвазии подтверждали микро-
скопией желчи и проведением ПЦр в реальном 
времени на выявление днК O.felineus. Бакте-
риальная днК была выделена стандартным 

фенол-хлороформным методом c последующей 
очисткой на колонке. для исследования микро-
биоты проводилось высокопроизводительное 
секвенирование участка V3-V4 гена 16S ррнК. 
В результате получена совокупность сиквенсов, 
которую анализировали с использованием био-
информационных подходов. 

В ходе проведения секвенирования 16S 
ррнК было получено 384739 ридов. При оцен-
ке альфа-разнообразия на основании индек-
са Шеннона выявлено, что альфа-разнообра-
зие выше у микробиотического сообщества в 
группе пациентов с описторхозом. При оценке 
бета-разнообразия микробиома желчи мето-
дом анализа главных координат установлено, 
что группа инвазированных и группа без инва-
зии статистически значимо разделяются. Так-
же, были зарегистрированы таксономические 
различия на видовом и родовом уровне. При 
инвазии O.felineus появляются микроорганиз-
мы, отсутствующие у группы без инвазии: 
Paracoccusmarcusii, Parabacteroidesdistasonis и 
Rothiadentocariosa, а также выше представлен-
ность операционных таксономических единиц 
(оТе) родов Lactobacillus, Propionibacterium, 
Klebsiella, Cellulosimicrobium, Salinibacterium 
и оТе видов Propionibacteriumacnes, 
A c i n e t o b a c t e r r h i z o s p h a e r a e , 
S p h i n g o m o n a s w i t t i c h i i , 
Corynebacteriumkroppenstedtii, в группе без ин-
вазии выше представленность оТе бактерий 
рода Escherichia.

исходя из результатов, можно сделать вы-
вод о том, что инвазия O. felineus модифицирует 
микробиотическое сообщество желчи у людей. 
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Введение. несмотря на достижения в об-
ласти вакцинопрофилактики инфекционных за-
болеваний, достигнутые за последние 100 лет, 
эффективные вакцины против ряда вирусных 
патогенов до сих пор отсутствуют. Среди таких 
патогенов, вирус Эбола, ВиЧ-1, вирус лихорад-
ки Западного нила и др. Классические подходы, 
используемые при создании вакцинных препа-
ратов, для данных возбудителей оказались не эф-
фективны, в то время как угроза, которую несут 
в себе данные вирусы, указывает на необходи-
мость использования нетрадиционных подходов 
для конструирования иммунотерапевтических 
препаратов нового поколения.

Теоретическая часть. для создания эффек-
тивного иммуногена нового поколения необхо-
димо использовать подходы из многих областей 
науки. В первую очередь молекулярной био-
логии и иммунологии патогена. Перед тем как 
приступить к созданию иммуногена, необходи-
мо четко понимать: какие вирусные компоненты 
входят в состав вириона, иммунный ответ на ка-
кие из них обеспечат протективный иммунитет, 
какие факторы необходимы для проявления ви-
рулентности, насколько важны посттрансляци-
онные модификации структурных компонентов 
(гликозилирование, фосфорилирование, про-
теолиз и др.) как для сборки вирусных частиц, 
так и для правильной презентации антигена. не 
менее важными являются детальные данные об 
иммунитете против возбудителя. Какой тип им-

мунитета позволяет обеспечить защиту: клеточ-
ный или гуморальный. антитела, против каких 
вирусных белков обеспечивают эффективную 
защиту. Какова динамика появления антител 
против различных белков. Вся эта информация 
позволяет найти наилучший путь создания им-
муногена. Кроме знаний в области иммунологии 
и молекулярной вирусологии, создание вакцины 
требует знаний в области биотехнологии. В от-
личие от классических вакцин, большинство 
иммунотератевтических препаратов нового по-
коления при производстве нуждаются в допол-
нительных этапах наработки и очистки целевого 
иммуногена. исходя из приведенных положе-
ний, нами были спроектированы генетические 
конструкции, обеспечивающие формирование 
вирусоподобных частиц (ВПЧ), способных экс-
понировать на своей поверхности структурные 
гликопротеины суперкапсидных вирусов.

Методика эксперимента. Проектирова-
ние нуклеотидных последовательностей кон-
струкций проводили в программах: SnapGene 
(3.0.3), VectorNTI (11.5), BioEdit (7.2.5) и 
GenomeCompiler (2.2.7). нуклеотидная после-
довательность, кодирующая гликопротеин GP 
вируса Эбола, взята из GenBank (NC_002549.1).

результаты и их обсуждение
В качестве вирусной системы для формиро-

вания ВПЧ использовали конструкции, экспрес-
сирующие структурные белки вирус бешенства. 


