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SUMMARY 
Plant enzymes have a wide range of therapeutic activity and are characterized by minor side 

effects. Especially important are proteases that are actively used in medicine. They accumulate in a plant’s 
latex and are characterized by stability and high proteolytic activity. Among them, the most widely 
studied are the enzyme papain, which is obtained from the fruit of the unripe Papaya plant (Carica papaya) 
and bromelain from the stem and fruit of pineapple (Ananas comosus). There are different ways of 
isolating and purifying these enzymes, as well as various methods of chemical modification for their 
quality improvement. The present review article describes the characterization of plant proteases, various 
methods of their obtaining and modification, their therapeutic significance and the existing literature on 
the given topic. 
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მცენარეებში პროტეოლიზური ფერმენტები ჩართული არიან მნიშვნელოვან 
ფიზიოლოგიურ პროცესებში, როგორიცაა, ფოტოინჰიბირება, ფოტომორფოგენეზი თესლებში, 
მეიოზი, ემბროგენეზი, კუტიკულის დეპოზიცია, ქლოროპლასტის ბიოგენეზი და ა.შ. მცენარეებში 
პროტეაზები ცილების ამინომჟავებად დაშლის პროცესში მონაწილეობენ [1]. 

ქიმიური რეაქციების სხვადასხვა სიჩქარეებით ერთდროული ურთიერთშეთანხმებული 
მიმდინარეობა განაპირობებს უჯრედის სასიცოცხლო პროცესებს. ქიმიური პროცესების სიჩქარე 
სხვადასხვანაირად იცვლება და შესაბამისად, უჯრედი ერთი მდგომარეობიდან მეორეში გადადის, 
რაც შეიძლება იყოს გამოწვეული მასში მიმდინარე პათოლოგიური ცვლილებით. 

ასეთი ცვლილებების პროცესი ზედმიწევნით შეთანხმებულია ერთმანეთთან. მკვლევარები 
აღნიშნავენ, რომ რეაქციების სიჩქარეთა ცვლილებები ხორციელდება ე.წ. მარეგულირებელი 
ფერმენტების საშუალებით. ფერმენტები, როგორც ბიოლოგიური კატალიზატორები, 
მონაწილეობენ ცოცხალ ორგანიზმში მიმდინარე ბიოქიმიურ რეაქციებში. განსაკუთრებული 
ადგილი უკავიათ პროტეოლიზურ ფერმენტებს. ცნობილია, რომ პროტეაზა ამინომჟავების 
პეპტიდური ბმების გამო წარმოადგენს მაღალმოლეკულური წონის შენაერთს [2]. 

მცენარეების 20 სხვადასხვა ოჯახის 15-დან 20-მდე სახეობა წარმოქმნის პროტეოლიზურ 
ფერმენტს რძეწვენის სახით, რომელთაც მაღალი სტაბილურობა და  პროტეოლიზური აქტივობა 
აქვთ [3]. 

    მცენარეული პროტეაზების უმეტესობა მიეკუთვნება ჰიდროლაზების კლასს. ჰიდროლაზები 
მონაწილეობენ სხვადასხვა ნაერთის ჰიდროლიზის პროცესში, რის გამოც ბევრი მათგანი 
მონაწილეობს საკვებში შემავალი პოლისაქარიდების, ცხიმების, ცილებისა და ნუკლეინმჟავების 
დეგრადაციის პროცესში. ჰიდროლიზის შედეგად წარმოქმნილი ნივთიერების ერთი ნაწილი წყლის 
მოლეკულის წყალბადს უერთდება, მეორე ნაწილი კი ჰიდროქსილს [2]. შიდა 
(ენდოპეპტიდაზებისთვის), N-ტერმინალური (ამინოპეპტიდაზებისთვის), ან C-ტერმინალური 
(კარბოქსიპეპტიდაზებისთვის) პროტეაზები პეპტიდური ბმების გახლეჩვის შემდეგ ახდენენ 
სუბსტრატის პეპტიდური ბმის კარბონილურ ჯგუფის პოლარიზაციას ჟანგბადის ან მთლიანი 
ოქსიანიონის სტაბილიზაციის მეშვეობით.    
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პროცესის შედეგად ნახშირბადატომი მზადაა გააქტიურებულ ნუკლეოფილთან 
ურთიერთქმედებისთვის. სამკურნალო მცენარეების პროტეაზები ამას ახორციელებენ ცისტეინ 
პროტეაზას ჰიდროლიზის მოქმედების მექანიზმით. პროცესის დროს კარბონილ ჯგუფის პეპტიდურ 
ბმაზე მოქმედებს ცის თიოლი. კარბონილის ჯგუფის ჟანგბადის ელექტრონების პეპტიდური ბმის 
გაწყვეტით და წყლის აქტიური ჩართულობით პროტეაზასაგან ცილა გამონთავისუფლდება [4,5]. 

 

 
სურ. 1. ცისტეინ პროტეაზას ჰიდროლიზის მოქმედების მექანიზმი [6,7]. 

 
პროტეაზა წყარო 
აქტინიდინი კივი (Actinidia deliciosa)  
ბრომელაინი ანანასი (Ananas comosus) 
კარდოზინი არტიშოკი (Cynara cardunculus) 
კურკუმიზინი   
 

ნესვი (Cucumis melo) 
ფიცინი ლეღვი (Ficus carica) 
ორიზასინი ბრინჯი(Oryza sativa) 
პაპაინი პაპაია (Carica papaya) 
ფიტესინი   
 

ქერი (Hordeum vulgare) 
ზინგიპაინი  ჯინჯერი (Zingiber officinale) 

ცხრილი N1: ზოგიერთი მცენარეული პროტეაზა და მათი  წყარო [8,9]. 
 

მცენარეულ ცისტეინ პროტეაზებს, კონკრეტულად, ფერმენტებს რომლებიც მიიღება Carica 
papaya-დან (პაპაინი, ქიმოპაპაინი, კარიკაინი, გლიცილ ენდოპეპტიდაზა) და Ananas comosus-დან 
(ნაყოფის ბრომელაინი, ღეროს ბრომელაინი, ანანაინი, კომოსაინი) გააჩნიათ თერაპიული 
აქტივობა, რომელიც განპირობებულია ფართო სპექტრის ცილების სუბსტრატების, pH-ის და 
ტემპერატურის  მიმართ ძლიერი პროტეოლიზური აქტივობით.  

    პაპაია (Carica papaya) გავრცელებულია ტროპიკულ და სუბტროპიკულ ზონებში (ინდოეთი, 
ცენტრალური ამერიკა, ჩინეთი, ვიეტნამი). შესაბამისად, რძეწვენის შემადგენლობაც 
განსხვავაებულია. მიღებული რძეწვენის მშრალი მასის 40%-ს წარმოადგენენ ფერმენტები, ცისტეინ 
პროტეაზები, პაპაინი, ქიმოპაპაინი, კარიკაინი და გლიცილ ენდოპეპტიდაზა. ფერმენტები 
გროვდებიან და აქტიურდებიან, როდესაც რძეწვენი გამოიყოფა მცენარიდან. რძეწვენი მიიღება 
უმწიფარი, მაგრამ თითქმის მომწიფებული პაპაიადან (15%), მისი კანის დაჭრის შედეგად 
გადმოსული რძეწვენის შეგროვებით. რძეწვენის შეგროვება ხდება დილით ადრე. ფოლადის 
საჭრელით კეთდება 2 ან 3 ვერტიკალური ჭრილი, 1-2 მმ სიღრმეზე [10]. 

ATPS-სა და Sephadex G-75-ზე დამყარებული მეთოდები, რომლებიც მოიცავენ რამდენიმე 
შრობის პროცედურას, ფართოდ გამოიყენება პაპაინის იზოლაციისა და გასუფთავებისთვის. 
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ფერმენტული აქტივობის ოპტიმიზაციისთვის, ხშირად, მიმართავენ ტიროზინის და Z-Gly-pNP 
მეთოდებს [11].  

ავტორები თავიანთ კვლევებში პაპაინის კეთილხარისხოვნების გასაუმჯობესებლად 
ჩატარებული ქიმიური მოდიფიკაციის რეაქციების უპირტესობის შესახებ აღნიშნავენ. პაპაინის 
ქიმიური მოდიფიკაცია ხორციელდება წყალში ხსნად, ბიოშეთავსებად და ბიოდეგრადირებად 
პოლიმერთან – დაჟანგულ დექსტრანთან (ალდეჰიდდექსტრანთან) და L-ლიზინის ფუძეზე 
შექმნილ სინთეზურ ბიოდეგრადირებად პოლიმერებთან (პოლი-ამიდ 4-lys და პოლიურეთანი) 
კონიუგაციით. ამ პოლიმერებით მოდიფიცირებულ პრეპარატებს, აღმოაჩნდათ მაღალი 
სტაბილურობა ნატიურ პაპაინთან შედარებით და შენარჩუნებული ჰქონდათ საკმაოდ მაღალი 
პროტეოლიზური აქტივობა [12]. 
    პაპაიას ნაყოფიდან მიღებული პაპაინის ქარვის მჟავას ანჰიდრიდით მოდიფიცირება ზრდის 
პაპაინის პროტეოლიზურ აქტივობას და სტაბილურობას. სუქცინირებული პაპაინი აქტიურია 
სხვადასხვა ორგანულ გამხსნელებში [13]. 
    ქიტოზანით იმობილიზაცირებული და გლუტარალდეჰიდით გააქტივებული პაპაინის 
თერმული სტაბილურობა საწყისთან შედარებით საგრძნობლად იზრდება [14]. 

პაპაინის ორი ხვადასხვა ანჰიდრიდით, ვაშლის მჟავას და პოლი-ვაშლის მჟავას რეაგენტით 
ქიმიურად მოდიფიცირებული პაპაინის pH 6.0-ნიშნულიდან გადადის 9.0-მდე. ამ დროს თერმული 
სტაბილურობა და ტუტე გარემოსადმი რეზისტენტობა, შედარებით, გაუმჯობესებულია [15]. 

პაპაინის ძლიერი ანტი ანგიოგენური ეფექტის [16] გამო შესწავლილია პაპაინისა და 
ბრომელაინის სიმსივნის საწინააღმდეგო კომპლექსური მოქმედება [17]. პაპაინი ხელს უწყობს 
ჭრილობიდან დაზიანებული ქსოვილის მოცილებას, ასტიმულირებს ჭრილობის შეხორცებისა და 
ქსოვილის რეგენერაციის პროცესებს. ჭრილობის pH-ის შემცირების გზით ხელს უშლის 
მიკროორგანიზმების გამრავლებასა და შედეგად ანთების განვითარებას [18]. 

ახალი პაპაინის შემცველი ელასტიური ლიპოსომა გამოიყენება ჰიპერტროფული შრამების 
სამკურნალოდ [19]. იგი გამოიყენება სტომატოლოგიაში, ხელს უწყობს კარიესული კბილის 
ქსოვილების განახლებას, ასევე, ინფიცირებული ქსოვილის მოცილებას. აგრეთვე, შედის კარიესის 
სამკურნალო გელებში, როგორც ანტიბაქტერიული და ანთების საწინააღმდეგო ნივთიერება [20]. 
შესწავლილია პაპაინის და ბრომელაინის ეფექტი ოსტეოართრიტის მქონე პაციენტებში. კვლევამ 
აჩვენა, რომ ეს ფერმენტები მნიშვნელოვნად ამცირებენ ტკივილს და მათი ხანგრძლივი გამოყენება 
არ ახდენს დამაზიანებელ ზეგავლენას ღვიძლზე და თირკმლებზე [21]. In vitro ექსპერიმენტმა 
აჩვენა, რომ პაპაინს აქვს ნაწილობრივი გავლენა კუჭის მჟავიანობასა (pH 1.8) და პეპსინის 
დეგრადაციაზე [22]. 

ანანასის (Ananas comosus), როგორც სამკურნალო მცენარის გამოყენება რამდენიმე 
ქვეყანაში უძველესი დროიდან ხდება, ხოლო, ბრომელაინი, როგორც ნივთიერება, 1876 წლიდანაა 
ცნობილი [23]. 

ბრომელაინის ექსტრაქტის გამოყოფა ხდება ნაყოფის რბილობიდან და კანიდან და მისი 
გასუფთავება სხვადასხვა საფეხურზე. შესწავლილია ბრომელაინის გასუფთავების სხვადასხვა 
სახის ტექნიკა: სითხე-სითხე ექსტრაქცია, ორფაზიანი წყლიანი სისტემის გამოყენებით; 
ულტრაფილტრაცია; დალექვა და ქრომატოგრაფია [24]. 

ბრომელაინის ფიზიკური, ქიმიური და ფარმაკოლოგიური თვისებების გასაუმჯობესებლად 
მასზე ჩატარებულია ქიმიური მოდიფიკაციების რეაქციები. 

ჩატარდა ანანასიდან ბრომელაინის იზოლაცია იმობილიზაციის პროცესთან ერთად. 
ფერმენტის მოდიფიკაცია წარიმართა ტრისილ-აგაროზის რეაგენტით. აღმოჩნდა, რომ 
იმობილიზებულ ფერმენტებს, თავისუფალ ფერმენტებთან შედარებით, დაბალი აქტივობა გააჩნია. 
მაგრამ, შეუძლია მრავალჯერადი მოქმედება და პრე ინკუბაციურ პირობებში გაცხელებისას, უფრო 
სტაბილურია [25]. 

ვაშლისმჟავას და პოლი-ვაშლმჟავას ანჰიდრიდით ღეროს ბრომელაინის ქიმიური 
მოდიფიკაციის შემდეგ, გაიზარდა თერმული სტაბილურობა და ტუტე გარემოს მიმართ 
რეზისტენტობა [26]. ბიფუნქციონალური ნაერთი გლუტარალდეჰიდით მოდიფიცირებული 
ბრომელაინი  გაცხელების  შემდეგ  უფრო მდგრადია [6]. 

ბრომელაინს გააჩნია ანტითრომბული და ფიბრინოგენული მოქმედება [27], ასევე, იგი 
ხელს უწყობს ანტიბიოტიკების შეწოვას [28]. ექსპერიმენტით დადგენილია ანტაციდური მოქმედება 
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კუჭ-ნაწლავის ტრაქტში [29]. კვლევებში აღნიშნულია, რომ ბრომელაინის როგორც ორალური 
ფერმენტის გამოყენება ონკოლოგიურ პაციენტებში [30].  ბრომელაინის, ტრიფსინის, რუტინის 
კომბინაციის დიკლოფენაკთან  შედარებითი ექსპერიმენტით, 103 პაციენტზე, მუხლის 
ოსტეოართრიტის სამკურნალოდ, მკურნალობის 6 კვირის შემდეგ, შედეგი დაახლოებით  
თანაბარი იყო [31]. ოსტეოართრიტის პათოგენეზზე მნიშვნელოვანი ეფექტი გააჩნია ბრომელაინს  
[32]. როგორც ანთების საწინააღმდეგო საშუალებას ბრომელაინს გააჩნია ორმაგი პირდაპირი და 
არაპირდაპირი მოქმედება. არაპირდაპირი - ფერმენტებზე მოქმედებით გამოიხატება. ცნობილია, 
რომ  ბრომელაინი მოქმედებს კინინების სისტემაზე, როგორც შერჩევითი მედიატორი და იწვევს 
ანთების საწინააღმდეგო ეფექტს. მნიშვნელოვანია ბრომელაინის ანთების საწინააღმდეგო, 
ტკივილგამაყუჩებელი ეფექტი, რომელიც განპირობებულია თრომბოქსანების და 
პროსტაციკლინების ბიოსინთეზზე შერჩევითი მოქმედებით [27]. ბრომელაინის დამწვრობის 
საწინააღმდეგო მოქმედება ასახულია მეცნიერების შრომებში [33]. 

სხვა სამკურნალო ნივთიერებებთან შედარებით, მცენარეული პროტეაზები გამოირჩევიან 
ნაკლები გვერდითი ეფექტებით. შესაბამისად შექმნილია სხვადასხვა დაავადებაზე მოქმედი 
პროტეოლიზური პრეპარატები, რომლებიც გამოიყენება კომპლექსური თერაპიის დროს 
ქირურგიაში. ოპერაციის შემდგომი მდგომარეობის მკურნალობაში (ანთება, თრომბოზი და 
შეშუპება), შეხორცებითი დაავადების პროფილაქტიკა, ოპერაციის შემდგომი ლიმფური 
შეშუპებების მკურნალობისათვის და პროფილაქტიკისათვის ტრავმატოლოგიაში: ხშირად 
გამოიყენება მოტეხილობის, ამოვარდნილობის, დაჟეჟილობის, მყესების დაჭიმვის და გაწყვეტის, 
დამწვრობის დროს. ანგიოლოგიაში: ზედაპირული ვენების მწვავე თრომბოზების და 
თრომბოფლებიტების, პოსტთრომბოფლებიტური დაავადების მკურნალობაში, ენდარტერიტის და 
ქვედა კიდურების არტერიების მაობლიტირებელი ათეროსკლეროზის, რეციდიული ფლებიტის 
პროფილაქტიკასა და მკურნალობაში. უროლოგიაში შარდ-სასქესო ტრაქტის მწვავე და 
გამწვავებული ანთებების ცისტიტის, ურეთრიტის, ცისტოპიელიტის, პროსტატიტის სამკურნალოდ. 
გინეკოლოგიაში მწვავე და ქრონიკული ანთებითი დაავადებების (ადნექსიტი, 
სალპინგოოფორიტი); მასტოპათიის, კლიმაქტერიული პერიოდის გამწვავების სამკურნალოდ. 
გამოიყენება, ასევე, ჩანაცვლებითი ჰორმონოთერაპიის გართულებების გამოხატულებისა და 
სიხშირის შემცირებისათვის. კარდიოლოგიაში, როგორც მიოკარდის ინფარქტის შემდგომი 
მდგომარეობის (სისხლის რეოლოგიური თვისებების გაუმჯობესება), გულის იშემიური დაავადების 
დროს. გასტროენტეროლოგიაში: მწვავე ჰეპატიტი, ქრონიკული ჰეპატიტის გამწვავების 
შემთხვევებში. რევმატოლოგიაში რევმატოიდული ართრიტის გამწვავების, ბეხტერევის 
დაავადების დროს, რეაქტიული ართრიტის, ოსტეოართრიტის გამწვავების პერიოდში, რბილი 
ქსოვილების რევმატიზმის დროს, ნევროლოგიაში კი გაფანტული სკლეროზის  სამკურნალოდ [34]. 
   თსსუ იოველ ქუთათელაძის ფარმაკოქიმიის ინსტიტუტის ფიტოქიმიის დეპარტამენტის 
ფერმენტოლოგიის მიმართულებაში, პაპაიას მშრალი რძეწვენიდან შემუშავებულია პრეპარატი 
კარიპაზიმი, რომელიც გამოიყენება ქირურგიაში - III ხარისხის  დამწვრობების დროს ფუფხის  
მოცილების დასაჩქარებლად და ჭრილობებში გრანულაციური ქსოვილის ჩირქოვან-ნეკროზული 
ნარჩენებისაგან მოსაშორებლად; ნევროლოგიაში - ხერხემლის ოსტეოქონდროზი, როგორიცაა 
მალთაშუა ხრტილების (დისკოების) თიაქრები და დისკოგენური რადიკულიტები, შმორლის 
თიაქარი, აგრეთვე თითების პოსტტრავმატული კონტრაქტურები, სხვადასხვა წარმოშობის 
კელოიდური ნაწიბურები, მსხვილი სახსრების ართროზო-ართრიტები, მხრისა და ბეჭის 
პერიართრიტი, ცერებრული (მათ შორის ოპტოხიაზმური) და სპინალური არაქნოიდიტები, სახის 
ნერვის ნევრიტი; სტომატოლოგიაში - ქრონიკული პერიოდონტიტები, პულპიტები, გინგივიტები, 
პაროდონტოზები, აფთოზური და წყლულოვან-ნეკროზული სტომატიტები [35]. ამავე ინსტიტუტის 
მეცნიერების მიერ პაპაიას პროტეოლიზური აქტივობის საფუძველზე პაპაიასაგან შემუშავდა ორი 
ახალი წამლის ფორმა, კარიპაზიმის მალამო - GE 400 და კარიპაზიმის გელი - GE400, რომლებიც 
გარეგანი გამოყენების პროტეოლიზური საშუალება, არღვევს ნეკროზულ ქსოვილს, ათხელებს  
ბლანტ ექსუდატებს და თრომბებს. გამოიყენება სხვადასხვა ნევროლოგიური დაავადების თავიდან 
ასაცილებლად და ფიზიოლოგიური მდგომარეობის გასაუმჯობესებლად: სხვადასხვა წარმოშობის 
კელოიდური ნაწიბურების; სხვადასხვა სახის დეგენერაციული - დისტროფიული დაავადებების, 
ოსტეოართროზის, ართროზის, სპონდილოზის სამკურნალოდ შემანარჩუნებელი თერაპიისათვის 
[36]. 
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ინსტიტუტში მიმდინარეობს პაპაინისა და ბრომელაინის ფიზიკო-ქიმიური თვისებების 
შესწავლა და მათი შემცველი გელების შემუშავება [37,38]. სადოქტორო პროგრამით, 
„ფერმენტების შემცველი სუბსტანციებიდან ძვალ-სახსროვანი პათოლოგიების სამკურნალო 
მოქმედების გელების შემუშავება და სტანდარტიზაცია.“  
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ТАМАР КОРИНТЕЛИ 1, НАНА ГОРГАСЛИДЗЕ 2, ЛИЯ НАДИРАШВИЛИ 1,  
ГЕОРГИЙ ЭРКОМАИШВИЛИ 1, МАЛХАЗ ГЕТИЯ 1 

РАСТИТЕЛЬНЫЕ ПРОТЕАЗЫ, ИХ СВОЙСТВА И ТЕРАПЕВТИЧЕСКОЕ ПРИМЕНЕНИЕ 
1Тбилисский государственный медицинский университет, Институт фармакохимии им. И. 

Кутателадзе; 2Тбилисский государственный медицинский университет 
 

РЕЗЮМЕ 
Растительные ферменты обладают широким спектром терапевтической активности и 

характеризуются незначительными побочными эффектами. Особенно важны протеазы, которые 
активно используются в медицине. Они накапливаются в млечном соке растений, отличаются 
стабильностью и высокой протеолитической активностью. Среди них наиболее широко изучен 
фермент папаин, который получают из незрелых плодов растения папайя (Carica papaya) и 
бромелаин из стебля и плодов ананаса (Ananas comosus). Разработаны разные способы их получения 
и очистки, также для улучшения их качества используются многие методы химической 
модификации. В представленной обзорной статье представлена характеристика растительных 
протеаз, различные методы их получения, модификации, их терапевтическое значение и 
предоставляется литература по данной теме. 
 
 

თამარ კორინთელი 1, ნანა გორგასლიძე 2, ლია ნადირაშვილი 1, 
გიორგი ერქომაიშვილი 1, მალხაზ გეთია 1 

მცენარეული პროტეაზები, მათი თვისებები და თერაპიული გამოყენება 
1თბილისის სახელმწიფო სამედიცინო უნივერსიტეტი, იოველ ქუთათელაძის ფარმაკოქიმიის 
ინსტიტუტი; 2თბილისის სახელმწიფო სამედიცინო უნივერსიტეტი, სოციალური და კლინიკური 

ფარმაციის დეპარტამენტი, თბილისი, საქართველო 

                                                         
რეზიუმე 

მცენარეულ ფერმენტებს გააჩნიათ ფართო თერაპიული აქტივობა და გამოირჩევიან მცირე 
გვერდითი ეფექტებით. განსაკუთრებით მნიშვნელოვანია პროტეაზები, რომლებიც აქტიურად 
გამოიყენება მედიცინაში. ისინი გროვდებიან მცენარის რძეწვენში, გამოირჩევიან  სტაბილურობითა 
და მაღალი პროტეოლიზური აქტივობით.  მათ შორის, ყველაზე ფართოდ შესწავლილია 
ფერმენტი პაპაინი, რომელიც მიიღება მცენარე პაპაიას (Carica papaya) უმწიფარი ნაყოფისგან და 
ბრომელაინი - ანანასის (Ananas comosus) ღეროსგან და ნაყოფისგან.   

შემუშავებულია მათი მიღებისა და გასუფთავების სხვადასხვა ხერხი, ასევე, 
კეთილხარისხოვნების გასაუმჯობესებლად გამოიყენება ქიმიური მოდიფიკაციის მრავალი 
მეთოდი. წარმოდგენილ მიმოხილვით სტატიაში აღწერილია მცენარეული პროტეაზების 
დახასიათება, მიღებისა და მოდიფიკაციის სხვადასხვა მეთოდი, თერაპიული მნიშვნელობა და 
მოყვანილია საკითხის ირგვლივ არსებული ლიტერატურა. 
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