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Аннотация 
Полисахариды являются практически неисчерпаемым биополимерным сырьем с уни-
кальными свойствами. Альгинаты и альгиновая кислота известны своей способностью 
к гелеобразованию при мягких условиях pH и температуры, подходящих для исполь-
зования в качестве стимул-чувствительных матриц-носителей различных биомолекул, 
а также искусственных матриксов живых клеток. Моносахаридные последовательно-
сти альгинатов создают замечательные возможности для целенаправленного контроля 
их свойств, способствуя решению ряда прикладных и фундаментальных задач в обла-
сти химии полисахаридов. Создание производных альгиновой кислоты, путем модифи-
кации пиранозных звеньев уроновых кислот может придавать гепариноподобные анти-
коагуляционные свойства, контролировать деградируемость, кинетику высвобождения 
лекарств и гидрофобно-гидрофильные свойства, важные для взаимодействия с поверх-
ностью цитоорганизмов. В настоящем обзоре рассмотрены особенности строения аль-
гинатов, методы получения альгинатных производных и возможности их применения 
в медицине. Показана безусловную значимость и перспективность применения альги-
натов и их производных в различных областях медицины и тканевой инженерии, что 
указывает на необходимость создания технологий получения новых материалов на их 
основе. 
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Строение альгинатов  
Альгинаты (общее название альгино-

вой кислоты и ее солей) — биосовмести-
мые, нетоксичные, неиммуногенные и био-
разлагаемые полиэлектролиты [1]. В це-
лом, альгинатовую кислоту можно охарак-
теризовать как линейный анионный бинар-
ный сополимер, состоящий из двух видов 
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Email: vasilinaqss@gmail.com 

связанных между собой гликопиранозных 
остатков: гексуроновой кислоты, а именно 
блоков маннуроновой кислоты (М), и гу-
луроновой кислоты (G), расположенных в 
неправильном порядке с различным соот-
ношением блоков GG, MG и MM (Рису-
нок 1). Чаще всего блоки представляют собой 
повторяющиеся остатки М (например ММ), 
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или повторяющиеся остатков G (GG, соот-
ветсвенно), а также блоки смешанных 
остатков М и G (MG) [2]. 

 
Рисунок 1 — М и G блоки в  

альгинате натрия [3]. 

1,4-связи остатка β-d-маннуронопи-
ранозила обеспечивают гибкую линейную 
конформацию сегментов M-блока, а α-l-гу-
луронопиранозила, за счет α (1 → 4) свя-
зей, формируются стерические препят-
ствия вокруг карбоксильных групп. По 
этой причине сегменты блока G обеспечи-
вают складчатые и жесткие структурные 
конформации, которые отвечают за выра-
женную жесткость молекулярных цепей.  

Источники альгинатов  
Альгинаты распространены в природе. 

В бурых водорослях они образуются как 
структурный компонент, составляющий до 
40% сухого веса [4]. Некоторые бактерии 
рода Azotobacter и Pseudomonas также мо-
гут синтезировать альгинаты [5]. Не-
смотря на то, что альгинаты можно полу-
чать как из водорослей, так и из бактери-
альных источников, коммерчески доступ-
ные альгинаты в настоящее время полу-
чают исключительно из водорослей. Со-
став сополимера, соотношение M/G, рас-
положение остатков M и G, степень ацети-
лирования, вязкость, золь/гель переход и 
молекулярный вес зависят от источника и 
вида, который производит сополимер. 
Благодаря обилию водорослей в водоемах, 
в природе существует большое количество 
альгинатного материала. Коммерческие 
альгинаты производятся путем экстрак-
ции из биомассы морских макроводорос-
лей таких как Laminaria hyperborea, 
Ascophyllum nodosum, Macrocystis pyrifera, 
Laminaria digitata, Eclonia maxima, Lami-
naria japonica, Lessonia nigrescens, 

Durvillea antarctica, Sargassum sp. [6]. 
Например, альгинат из Laminaria 
hyperborean содержит приблизительно  
30–56% M и 44–70% G, в данном случае от-
ношение M/G может составлять от 0.43 до 
1.28 [7]. Как правило, альгинаты с более 
высоким содержанием GG более хрупкие и 
прочные, чем альгинаты с более высоким 
содержанием MM [8]. Авторы статьи [9] 
доказали, что альгинаты с высоким содер-
жанием GG обладают лучшей растворимо-
стью в воде, чем альгинаты с высоким со-
держанием MM. Промышленное производ-
ство альгината составляет около 30 милли-
онов килограмм в год, что составляет ме-
нее 10% от биосинтезированного альгинат-
ного материала [10]. 

Биологические свойства и функ-
ции альгинатов  

Альгинат-лиазы могут разрушать аль-
гинат путем β-элиминирования гликозид-
ной связи [11]. Они дают различные оли-
госахариды с ненасыщенной уроновой кис-
лотой на нередуцирующем конце и ненасы-
щенные мономеры уроновой кислоты. Раз-
личные альгинат-лиазы были обнаружены 
и выделены из водорослей, морских беспо-
звоночных, морских и некоторых почвен-
ных микроорганизмов. Альгинат-лиазы 
могут быть охарактеризованы как полиМ-, 
полиG-, и полиМG-специфические лиазы 
на основе субстратной специфичности. 
Альгинатные лиазы обладают активно-
стью эндо- или экзо-деградации с соответ-
ствующей субстратной специфично-
стью [12]. Было установлено, что олигоса-
хариды альгината обладают собственной 
биологической активностью [13]. Они из-
вестны своей способностью стимулировать 
рост эндотелиальных клеток человека и сек-
рецию цитотоксических цитокинов из мак-
рофагов человека [14]. Таким образом, аль-
гинат-лиазы привлекли большое внимание в 
качестве биокатализаторов для получения 
функциональных олигосахаридов.  
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Также альгинатные лиазы сами по 
себе могут быть использованы в качестве 
фармацевтических препаратов для усиле-
ния уничтожения антибиотиками мукоид-
ных Pseudomonas aeruginosa при муковис-
цидозе [15]. 

Биологическая функция альгината 
как материала заключается в структуро-
образовании бурых водорослей. Различ-
ные физические свойства альгинатов спо-
собствуют их разнообразному примене-
нию. Они используются в качестве стаби-
лизаторов, эмульгаторов, загустителей и 
гелеобразователей в пищевой, косметиче-
ской и фармацевтической промышленно-
сти [16]. Его можно использовать в каче-
стве функционального пищевого ингреди-
ента для снижения веса, так как альгинат 
не переваривается в желудочно-кишечном 
тракте человека и не может быть исполь-
зоваться в качестве источника энер-
гии [17].  

Биосовместимость обеспечивает широ-
кое применение альгинатов во многих об-
ластях, таких как тканевая инженерия 
[18–20], доставка лекарств [21–22], контро-
лируемое высвобождение [23–24], иммоби-
лизация микроорганизмов и клеток [25–28]. 

Гелеобразование  
Альгинат способен к образованию фи-

зического геля в присутствии катионов. 
Структура и механические свойства геля 
зависят не только от ионов, но и от после-
довательности и состава альгинатной 
цепи, определяющей его жесткость [29]. 
Механическая жесткость альгината кон-
тролируется содержанием G-блоков, кото-
рые также существенно влияют на проч-
ность гелей. Чем меньше гулуроновой кис-
лоты, тем большей гибкостью характери-
зуется альгинат [6]. Кроме того, различия 
в содержании гулуроновой кислоты в цепи 
приводят к разным механизмам межцеп-
ной ассоциации: латеральной ассоциации, 
запутыванию, когда маннуроновые 

остатки являются модераторами эластич-
ности и способствуют объединению альги-
новых цепей [30]. Установлено, что именно 
G-блоки могут участвовать в образовании 
межмолекулярных связей с некоторыми 
двухвалентными катионами, такими как 
Ca2+, и способствуют образованию гидро-
геля [31]. Таким образом, длина G-блока, 
молекулярная масса и соотношение M/G 
являются важными факторами, которые 
влияют на физические свойства и опреде-
ляют способность альгината к образова-
нию гидрогеля [32]. Значение pH раствори-
теля значительно влияет на процесс геле-
образования, поскольку изменение pH из-
меняет ионную форму остатков уроновой 
кислоты [33]. Однако на сегодняшний день 
исследования влияния pH на прочность ге-
лей все еще ограничены. Существует два 
исследования, связанных с pH раствора в 
присутствии CaCl2, но в них изучено лишь 
влияние pH на процесс набухания гидроге-
лей альигната [34–35]. Другие исследова-
ния, связанные с pH, сосредоточены на 
изучении набухания альгинатных гелей 
при хранении в кислой желудочной и ще-
лочной среде кишечника. Авторами уста-
новлено, что в щелочной среде альгинат-
ные гели набухали, так как в щелочной 
среде карбоксильные группы альгината 
диссоциируют и отрицательно заряжен-
ные карбоксилатные ионы отталкиваются 
друг от друга, поглощая воду для запол-
нения пространственных областей внутри 
сетки геля. Напротив, в кислой среде альги-
натные гели сжимаются из-за снижения от-
талкивания между протонированными кар-
боксилами, способствуя синерезису [33, 36].  

Способность к гелеобразованию при 
индуцировании ионами Ca2+ является од-
ним из наиболее важных функциональных 
свойств альгината. Механизм данного про-
цесса гелеобразования хорошо известен 
как модель «яичная коробка» (рисунок 2), 
который интенсивно изучается в течение 
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последних пяти десятилетий [37]. В данной 
модели, предложенной Грантом, Морри-
сом и другими в 1973 году, пары, состоя-
щие из 21 спиральной цепи упакованы 
ионами кальция, расположенными между 
ними [38]. 

 
Рисунок 2 — Модель «яичной коробки», 
представленная для пары гулуронатных 
цепей. Темные круги представляют собой 

атомы кислорода, участвующие в 
координации иона кальция [39]. 

Механизм Н+–индуцированного геле-
образования альгината зависит от степени 
протонирования карбоксильных групп. 
Считается, что роль катионов в альгинат-
ных гелях заключается в экранировании 
электростатического отталкивания анион-
ных карбоксильных групп и прямом обра-
зовании ионных связей [31]. Гелеобразова-
ние альгината, вызванное двухвалентными 
ионами, демонстрирует разную селектив-
ность к G, M и GM блокам. Трехвалентные 
ионы могут свободно связываться с кар-
боксильными группами уронатов [40–41]. 
Альгинат также способен к гелеобразова-
нию с такими катионами как Ba2+, Cu2+, 
Sr2+, Fe2+, Zn2+, Mn2+, Al3+, Fe3+ и т.д [42]. 
Сродство альгината к связыванию с катио-
ном соответствует порядку Mn < Zn, Ni, Co 
< Fe < Ca < Sr < Ba < Cd < Cu < Pb. Двух-
валентные катионы Sr2+, Ba2+, Cd2+, Cu2+ 
и Pb2+ относятся к категориям высокоток-
сичных и среднетоксичных катионов, в то 
время как соли кальция являются неток-
сичными, чем объясняется широта их при-
менения [43]. 

Увеличению растворимости альгината 
и снижению вязкости способствует увели-
чение ионной силы в системе (за исключе-
нием желирующих ионов) за счет сокраще-
ния молекулярных цепей под воздей-
ствием электростатического экранирова-
ния. Кроме того, альгинат с недиссоцииро-
ванными карбоксильными группами не 
способен к полному диспергированию в 
любом растворителе, включая воду [44]. 
Альгиновая кислота известна своей нерас-
творимостью в водных средах [45]. По мере 
понижения pH раствора альгинат образует 
гель [46]. При растворении солей альги-
ната в воде образуется вязкий коллоид, 
объем которого может увеличиться в 10 
раз после поглощения воды. Вязкость рас-
твора, в основном, зависит от степени по-
лимеризации и концентрации. [37].   

Получение функционализован-
ных производных альгинатов  

Формирование производных путем 
функционализации доступных гидрок-
сильных и карбоксильных групп позво-
ляет существенным образом влиять на рас-
творимость, гидрофобность, физико-хими-
ческие и биологические характеристики 
альгината [3]. Химическая модификация 
альгината может быть достигнута путем 
его сульфатирования [47], окисления [48], 
амидирования [49], этерификации [50] или 
прививки [51].  

Так, например, функциональные ана-
логи гепарина/гепарансульфата потенци-
ально могут быть получены из сульфати-
рованных альгинатов путем целенаправ-
ленной ферментативной эпимеризации и 
степени сульфатирования. Сульфатиро-
ванные альгинаты способны связывать и 
вытеснять циркулирующий фактор роста 
гепатоцитов HGF с поверхности клеток 
миеломы подобно гепарину [47]. Сульфа-
тированные альгинаты, как гликозами-
ногликаны, создают биомиметическую фи-
зическую среду для пролиферации и 
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миграции клеток для формирования вне-
клеточного матрикса и созревания живых 
тканей, также способны подавлять прока-
таболические и воспалительные реакции в 
окружающих тканях и в инкапсулирован-
ных клетках [52]. 

Варьируя условия окисления, можно 
получить окисленный альгинат с одинако-
вой степенью окисления, но разной моле-
кулярной массой, влияя на его золь-гель 
состояние. Реакции окисления гидрок-
сильных групп в положениях C-2 и C-3 
уроновых единиц альгината натрия прово-
дят с использованием периодата натрия. 
Окисление альгинатной цепи приводит к 
снижению жесткости полимера за счет 
разрыва связи C-2-C3 и одновременного 
расщепления цепи [48]. Авторами установ-
лено, что количество альдегидных групп, 
образующихся на окисленном альгинате, 
увеличивается при повышении концентра-
ции альгината даже при молярном соотно-
шении периодата натрия и повторяю-
щихся единиц альгината. Увеличение кон-
центрации раствора альгината способ-
ствует увеличению степени расщепления 
цепи и уменьшению молекулярной массы 
окисленного альгината, что может быть 
связано с увеличением возможности моле-
кулярных столкновений и окисления двух 
соседних уроновых кислот в цепи [53].  

Использование альгината и его 
производных в медицине 

Описанные выше химические и фи-
зико-химические характеристики данного 
биополимера обуславливают такие его био-
логические свойства, как, например, гемо-
статические, радиопротекторные, влияние 
на активацию регенерации тканей, высо-
кую адгезию к раневой поверхности при 
наличии атравматичности, что позволяет 
расширить использование альгинатов в 
медицине и данный полимер как «проле-
карство». Возможность изменять 

реологию композиции также важно для 
расширения областей применения [54]. 

Альгинаты можно применять в меди-
цине самостоятельно — в виде фармацев-
тического средства или медицинского из-
делия, а можно в качестве матрицы для 
введения биологически активных веществ 
и субстанций лекарств. В этом случае аль-
гинат выполняет функцию транспортера 
для направленной доставки указанных 
форм к очагу поражения. Будучи физиче-
ски иммобилизованными в альгинатном 
гидрогеле, лекарственные вещества не 
вступают в химическое взаимодействие с 
полимером, не меняют своей подлинности. 
Полимер является защитным коллоидом 
по отношению к ним. Набухая, альгинат 
высвобождает иммобилизованную в нем 
лечебную субстанцию. Кинетика высво-
бождения определяется не только свой-
ствами субстанции, например, растворимо-
стью, но и свойствами альгината, напри-
мер, молекулярной массой, что позволяет 
регулировать скорость и полноту поступ-
ления лекарств в организм. Сегодня аль-
гинат и лечебные материалы на его основе 
применяются в хирургии, ревматологии, 
кардиологии, инженерии тканей.  

В качестве примера применения гид-
рогеля альгината натрия можно привести 
его использование при введении непосред-
ственно в полость-мочевой пузырь с целью 
защиты поврежденных тканей его стенок 
от реактивной жидкости. Если же к аль-
гинату добавить в качестве модифицирую-
щей добавки полисахарид гиалуронат 
натрия, то удается получить сетку поли-
меров с повышенной биостабильно-
стью [55]. Гиалуронат натрия защищает 
стенки пузыря от патогенных микроорга-
низмов за счет сродства к его гликозами-
ногликановому слою, а альгинат препят-
ствует быстрому вымыванию второго по-
лимера, пролонгирует его действие благо-
даря адгезии и способствует 
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эффективному лечению за счет собствен-
ной биологической активности. 

Известно применение вместе с альги-
натом других биополимеров-хитозана, гид-
роксипропилметилцеллюлозы (ГПМЦ). 
При наложении текстильных повязок с 
альгинатным покрытием, содержащим 
различные препараты (антисептики, акти-
оксиданты и др.), хирургам удается 
успешно лечить раны, ожоги, пролежни. 
При введении внутримиокардиально в 
кардиохирургии альгинатного гидрогеля с 
кордароном больным с тяжелой сердечной 
недостаточностью наблюдается снижение 
частоты устойчивых аритмий.  

Использование радиопротекторных 
свойств альгината позволяет успешно при-
менять гели и салфетки на его основе в он-
кологической практике для предупрежде-
ния и лечения лучевых поражений [56]. 
Свойства альгината как биовосстанови-
теля позволяют при введении в компози-
цию на его основе солей металлов в ионной 
форме, в частности, азотнокислого сере-
бра, переводить серебро в форму наноча-
стиц, повышая биоцидные свойства компо-
зиции при существенном снижении кон-
центрации используемого AgNO3 [57]. 

Заключение 
Несмотря на большое количество ра-

бот, направленных на получение производ-
ных альгината, и существующее множе-
ство потенциальных путей его модифика-
ции, необходимо уделять большее внима-
ние применению производных альгината в 
различных областях, имеющих перспек-
тивы в будущем. 

Успешное использование биополиме-
ров, и, в частности, альгинатов в медицине 
показывает их безусловную значимость и 
перспективность, необходимость создания 
технологий получения и использования 
этого возобновляемого природного поли-
мера, его более широкого применения в 

различных областях промышленности и 
медицины. 
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Alginic acid derivatives: structural features, properties and 
prospects for medicine use 
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Abstract  
Polysaccharides are practically inexhaustible biopolymer raw materials with unique proper-
ties. Alginates and alginic acid are known for their ability to gel under mild pH and tem-
perature conditions, suitable for use as stimulus-sensitive carrier matrices for various bio-
molecules, as well as artificial living cell matrices. The monosaccharide sequences of alginates 
provide remarkable opportunities for targeted control of their properties, contributing to the 
solution of a number of applied and fundamental problems in the field of polysaccharide 
chemistry. The creation of alginic acid derivatives by modifying the pyranose units of uronic 
acids can impart heparin-like anticoagulant properties, control degradability, drug release 
kinetics, and hydrophobic-hydrophilic properties important for interaction with the surface 
of cytoorganisms. This review discusses the structural features of alginates, methods for 
obtaining alginate derivatives, and the possibility of their use in medicine. The unconditional 
significance and prospects of using alginates and their derivatives in various fields of medi-
cine and tissue engineering are shown, which indicates the need to create technologies for 
obtaining new materials based on them. 
Keywords 
Alginate, guluronic acid, induced gelation, sulfation 
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