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“Жодного дня без експерименту!” 
/О. С. ЦИПЕРОВИЧ/

Тема докторської дисертації: “Дослідження денатурації та стабілізації 
глобулярних протеїнів” (1954 р.)



“Недостатньо знати, треба ще й вміти використовувати!” 
/О. С. ЦИПЕРОВИЧ/



“Краса життя втілюється всього-навсього в тому, щоб кожний поступав 
відповідно до своєї природи і до своєї справи” (Сомерсет Моем)



Професор Станіслав Олександрович КУДІНОВ
(08.07.1937 – 25.09.2016)

Завідувач відділу: 1977 – 2009 рр.



Співпраця з Тихоокеанським 
інститутом рибного господарства 

та океанографії (ТІНРО)
1978 – 1991 рр.

Створення і впровадження 
протеолітичних комплексів 
з продуктів переробки 
рибної сировини:
1. Протелітичний комплекс 
з камбали (А.с. № 1030409).
2. Протелітичний комплекс 
з лососевих 
(А.с. № 1198954) –
1 кг / 2 тис. $).
3. Протелітичний комплекс 
з окуня-терпуга (А.с. № 
1198954)

Ензиматичні препарати 
мікробного походження:
1. Комплекс лужних 
протеїназ з Asp. oryzae.
2. Амінопептидаза Asp. 
oryzae (А.с. № 578335)
3. Амінопептидаза Str. 
griseus (А.с. № 642562).
4. Карбоксипептидаза Str. 
griseus.
5. Амілаза Asp. oryzae
(А.с. № 1214755).
6. Лейцинамінопептидаза
(А.с. № 1360196).

Отримання ензимних препаратів
мікробного походження



Співпраця з Тихоокеанським інститутом рибного 
господарства та океанографії (ТІНРО)

1978 – 1991 рр.



Початок 80-х років – дослідження структури і 
властивостей протеїнів фібринолітичної системи

Фрагмент наукового звіту за 1987 р. “Дослідження протеїн-протеїнових 
взаємодій компонентів фібринолітичної системи” 

відділу хімії та біохімії ферментів за 1987 рік 
(керівник: проф. С.О. Кудінов, д.б.н.; виконавці: старший науковий співробітник, к.б.н. 

Є.М. Макогоненко, науковий співробітник, к.б.н. Т.В. Гриненко, молодший науковий 
співробітник, к.б.н. В.В. Новохатній, молодший науковий співробітник, к.б.н. Л.А. 
Колесник, молодший науковий співробітник С.В. Верьовка, молодший науковий 

співробітник Т.І. Лежен, молодший науковий співробітник Л.Д. Таран).



Отримання протеїну С у відділі хімії та біохімії 
ферментів під керівництвом проф., д.б.н. Кудінова С.О. 

Детекція протеїну С у плазмі крові та елюатах з 
хроматографічних носіїв, виконана за допомогою імуноблот-
аналізу (2008 р.)



Присвоєння проф., д.б.н. Кудінову С.О. почесного 
звання «Заслужений діяч науки і техніки України»



Зав. відділу:

2009 - 2019

Зав. відділу:
2020 - т.ч.



Колектив відділу хімії та біохімії ферментів у 2015 р.

Напрямки наукової діяльності відділу

1. Дослідження механізмів міжмолекулярної взаємодії між протеїнами
системи плазміноген/плазміну та фібрин(оген)ом як основи фібринолізу.

2. Вивчення молекулярних взаємодій між протеїнами фібринолітичної 
системи та тромбоцитарною ланкою гемостазу..

3. З’ясування ролі протеїнів плазміноген/плазмінової системи у процесах за 
пухлинного росту.

4. Дослідження і застосування протеїнів плазміноген/плазмінової системи як 
маркерів патологічних станів різного генезу.

5. Застосування плазміногену та його фрагментів для покращення
репаративних процесів та лікування неоваскулярних хвороб.



1. Дослідження механізмів міжмолекулярної взаємодії між
протеїнами системи плазміноген/плазміну та фібрин(оген)ом як 
основи фібринолізу.

Сайти зв'язування плазміногену (Pg) та 
тканинного активатора Pg (tPA) у молекулі 
фібриногену [Kapustianenko L, Grinenko T, 
Rebriev A, Tykhomyrov A. The sequence 581Ser-
610Val in the fibrinogen Aα chain is responsible 
for the formation of complexes between 
plasminogen and αC-regions of fibrin(ogen). 
Heliyon. 2024; 10(23): e40852.]. 

Встановлено, що в ході полімеризації фібрину 
відбуваються структурні зміни, що супроводжується 
експонуванням центрів взаємодії з Pg, визначено етапи їх 
формування. Показано, що в D-домені існують два центри 
взаємодії з різними крингловими доменами Pg. Вперше 
локалізовано сайти зв’язування для крингла 5, розташовані 
в α- та γ-ланцюгах DD-фрагмента фібрин(оген)у в межах 
поліпептидних послідовностей α148-198 та γ266-302. Такі 
взаємодії є необхідною умовою ініціації фібринолізу.



Роль плазміноген/плазміну в функціонуванні клітин



2. Вивчення молекулярних взаємодій між протеїнами фібринолітичної 
системи та тромбоцитарною ланкою гемостазу..

Результати конфокальної мікроскопії лізису 
полімерного фібрину в цільній крові з 
попередньо внесеним тканинним активатором 
плазміногену, з додаванням міченого Alexa
Fluor-647 плазміногену (червоний колір) і 
міченого Alexa Fluor-488 анексину V (зелений 
колір) через 16 хв. (А) та через 30 хв. (Б) після 
утворення мікроагрегатів стимульованих 
колагеном тромбоцитів.

Тромбоцити беруть безпосередню участь в полімеризації фібрину. Вони виступають 
центрами ініціації утворення фібрину та організаційними центрами, які структурують 

фібриновий згусток.

Alexa Fluor-488-мічений фібриноген (зелений 
колір): А − мікроагрегати тромбоцитів на колагені 
у видимому світлі; утворення полімерного 
фібрину на мікроагрегатах стимульованих 
колагеном тромбоцитів через 0 сек (Б), 60 сек
(В) та 150 сек (Г).



Тромбоцити залучаються до руйнування фібринового згустку через 
реалізацію механізмів перемикання їхньої функції з протромботичної на 

фібринолітичну.
1        2             3       4  5       6           7

кДа

180
130
100
72
55

40

Секреція РАІ-1 як механізм 
стабілізації тромбу:

маркери молекулярної маси (1); неактивовані тромбоцити
(2); інкубованих з Glu- або Lys- плазміногеном (3;4);
активовані тромбіном (5); активовані тромбіном в
присутності Glu- або Lys-плазміногену (6;7) тромбоцити.

Зв’язування t-PA на поверхні 
активованих тромбоцитів

Гіпотетичний механізм перемикання 
функцій тромбоцитів з прокоагулянтної на 
профібринолітичну за участі фактора Ха

Флуориметричний аналіз Протокова цитофлуориметрія



Регуляторні функції тромбоцитів модулюються протеїнами 
плазміноген/плазмінової системи

АНТИ-АГРЕГАТИВНІ  ВЛАСТИВОСТІ LYS-ПЛАЗМІНОГЕНУ

Активовані тромбоцити конвертують плазміноген на ангіостатини



Участь тромбоцитів у регулюванні різних фізіологічних та 
патофізіологічних процесів (за Battinelli та ін., 2019)



3. З’ясування ролі протеїнів плазміноген/плазмінової системи у процесах за 
пухлинного росту.

Плазмін сприяє інвазії пухлинних клітин та метастазуванню, порушуючи 
клітинну адгезію та деградуючи компоненти позаклітинного матриксу та 
базальної мембрани, що полегшує інтравазацію й екстравазацію.



Індукування автофагії - один з механізмів набуття пухлинними 
клітинами резистентності до 

апоптозу/аноїкісу, індукованому плазміном

Плазмін підсилює експресію маркерів автофагії LC3 та 
beclin-1 та сприяє формуванню автофагосом
(імунозабарвлення LC3, стрілками позначено 

автофагосоми)



Плазміноген/плазмін сприяє зростанню рівня ензиму TIGAR
(TP53-inducible glycolysis and apoptosis regulator), що 

залучений до підтримання міграційної активності клітин А549

25



26

Клітини 4Т1 з пригніченим рівнем експресії 
Ruk/CIN85 та низькою міграційною активністю 
надпродукують ангіостатини та активні ММР

Ангіостатини К1-3 та К5 
пригнічують інвазійну 

активність високоінвазійної 
сублінії клітин 4Т1 з 

надекспресією Ruk/CIN85 
(Ruk-Up)



Рівень ангіостатинів у сироватці крові здорових донорів (CTRL) і пацієнтів з 
фібриляцією передсердь (AF) І стадії (пароксизмальної) (n = 7), IV стадії 

(персистентної) (n = 8) та хронічної стадії (AF-V) (n = 11): типовий результат 
імуноблот-аналізу (* – P < 0,05 порівняно з CTRL, ANOVA, post-hoc U- тест 

Манна-Уітні).

4. Дослідження і застосування протеїнів плазміноген/плазмінової системи як 
маркерів патологічних станів різного генезу.



Роль компонентів 
фібринолітичної системи в 

розвитку ускладнень COVID-19

Yatsenko T, Rios R, et al. Front Immunol. 2024. 
doi: 10.3389/fimmu.2024.1445294. 
Yatsenko T, et al. Front Immunol. 2024. 
doi: 10.3389/fimmu.2024.1390698. 

Дисбаланс протеїнів фібринолітичної 
системи в плацентарній дисфункції

Yatsenko T, Us I, Korolova D, Zhuk S, Dziuba
H, Nalbat A, Kharchenko S, Vari SG, 
Chernyshenko V. 
Int J Mol Sci. 2025 doi: 
10.3390/ijms26199339



Визначення функціонально активного інгібітора
Може застосовуватись до плазми  крові (плазменний пул) 
або сироватки (плазменний + тромбоцитарний пул)
Визначення активності в діапазоні 0-100 МО РАІ-1
Швидкість  аналізу (90 хв)
Не потребує спеціального обладнання, крім ІФА-рідера

Переваги розробленого методу 
визначення РАІ-1

Принцип методу

Розробка та оптимізація методу визначення інгібітора активатора 
плазміногену (РАІ-1) з використанням D-фрагмента фібрину

Патент на корисну модель 
«СПОСІБ ВИЗНАЧЕННЯ АКТИВНОСТІ 

ІНГІБІТОРА АКТИВАТОРА 
ПЛАЗМІНОГЕНУ 1 ТИПУ»



Лабораторний регламент 
виробництва композитного засобу ранозагоювальної дії 

«Плазміногель» / «Plasminogel»

5. Застосування плазміногену та його фрагментів для покращення
репаративних процесів та лікування неоваскулярних хвороб.



«Plasminogel» прискорює та поліпшує відновлення шкіри у моделі 
гострої рани у щурів



Розробка засобів на основі ангіостатинів – поліпептидів-інгібіторів судинного 
росту з протизапальними властивостями для корекції неоваскулярних

хвороб ока

Отримання 
ангіостатинів

шляхом 
протеолізу 

плазміногену

Ангіостатин К1-3 усуває надмірну 
неоваскуляризацію рогівки у моделі 

хімічного опіку 

1 – маркери мол. маси;
2- плазміноген;
3 – міні-плазміноген;
4- ангіостатин К5;
5 – ангоістатин К1-3.

Рівень неоваскуляризації рогівки (за шкалою 
Ефрона: 0 – min, 4 – max),
n = 3 у кожній групі:
1- норма – 0; 2- контроль (ангіостатин) – 0,33;
3 – опік – 3,67; 4 – опіку + лікування – 1,33.

Очні краплі з ангіостатинами як 
потенційний засіб 

для лікування ушкоджень ока



СТАЖУВАННЯ / ВІДРЯДЖЕННЯ

Александер-Фридрих Університет,
м. Ерланген-Нюрнберг, 

Німеччина, 2022-2025 рр.

Університет Джунтендо
м. Токіо, 2022-2026 рр.

Університет Бінгол,  
Туреччина, 2016 р. Університет Сантьяго де 

Компостела,  
Іспанія, 2013 р.



НАУКОВІ ФОРУМИ

RECOOP, Bratislava, 2024 PTSD conference, Warsaw, 2025 Molecular Day, Bingöl, 2016
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