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УЧАСТЬ СРх-АТРаз У ТРАНСПОРТІ ВАЖКИХ МЕТАЛІВ ЧЕРЕЗ 
МЕМБРАНИ РОСЛИННИХ КЛП ИН

Р-41 Раза СРх-АТРаза рослини важкі метали, мембранним транспорт

Дослідження шляхів і способів траисцорт■ну■ ВМ у рослинні організми є актуальним у зв'язку н 
зростаючим забрудненням довкілля важкими металами (ВМ). Однак особливості гране порту- 
металів через мембрани рослинних клітин па молекулярному рівні залишаю іься недосіаіньо 
вивченими. Розуміння таких особливоеі ей на генетичному рівні г важливим для розробки схем 
генетичної інженерії рослин з метою отримання гіиеракумут.яторів того чи іншого металу Такі 
рослини можуть бути використані дня фіторемедіащі - застосування рослин дчя виведення 
ВМ її іабруднсних і рушив и вод [20J.

У даний час не вирішено ряд питань щодо нагромадження рослинами ВМ Не відомо, 
яким чином в організмі рослин регулюються фізіологічні норми ВМ та попереджається 
надмірне їх нагромадження де токсичних рівнlu. Іони Си2 , 7п2\ МлГ'_ Fe2’1', Ni2’, Со2' с 
важливими для метаболізму рослин мікроелементами, однак вони ж в надмірних кількостях, як 
і юни Cd2' Hg2 , Ag2'. РЬГІ.можуть бути надзвичайно токсичними [В]

На клітинному рівні токсичнкп, може реалізуватися через зв’язування іонами ВМ 
СуПьсЬі ІДрИ.ТТ>ЗНИК Груп білків. ТЦО В СВОЮ чергу може Призводити ДО зміни ЯКТИцНОСтІ фермент [В 
порушення функцій білків, викликати дефіцит іонів піших металів [14, 27]. Можливі також 
порушення транспортник процесів у клітині активізація шкідливих окислювальних проносів 
[НЬ

Очевидно, шо ключову роль у гомсосіазі ВМ відіграють транспортні білки 
І Олеран і ніс' і ь до високих хонцeніраці^i ВМ рослин, які росту іг» па забруднених грушах, 
ймовірно досягаєгься виключенням механізмів проникнення іонів цих ВМ через кореневу 
систему, а також включенням механізмів детск'сшфктгц та компартментялізацн або ж 
ви ведения іонів ВМ і клітин [28], АІ Рази СРх-типу f ключовими “транспортера ами* ВМ через 
мембрани рослинних КІІІНН Вважаємся, що ці АТРази одночасно беруть vqacTb і у 
підтриманні гомеостазу основних мікроелементів, і у формуванні стійкості до надмірних 
кількостей металів [28].

АТРази Р-іипу виявлені вусіх типах органі шів Такі А І Рази беру іь у час і ь у транспорті 
через мембрани Необхідних мікроелементів за токсичних ВМ (наприклад Сц’\ 7^', Cd ' 4' 
Pb ’) Деякі автори відносять більшість АТРаз Рп-шу до СРх-АТРаз, оскільки першим 
приіаліанні загальні особливості консервативних вк^^трішньомем бранних залишків- цистеїн- 
про.цн-цисгєїн. ЦИСТСШ-ПРОЛГН-ГГСТРДРН і цистеїн-пролін-серн и (СРх-залршхр), які ймовірно 
виконую і ь функцію трансдукції іонів ВМ [22]. У вищих рослин вперше СРх-АТРазу було 
виявлено у АгаЬігіормї thalicma [24] При скануванні бази даних гонів Arabidopsis виявлено 
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огляди
гени інших CPx-Al Раї — AC002392. Z99707 [28] У ході такого пошуку в сої також виявлено 
носії і довноси кДНК, що кодують "‘неповний’’ білок, який відповідає С-термінально му кінцю 
СРх-АТРази Нуклсотндні послідовності цьоіо білка є на 76% гомологічними до Z99707 
Подібні гени виявлені і у Mumdu\ guttalus [28] t

Встановлено, шо сигнальний шлях етилену в рослин потребує функціонування 
СРх-АТРази RANI (icsponsive to antagonist 1) [9] V дріжджів RANI відповідач за транспорт 
міді. яка с необхідною для фупкціону наннл рецептора етилену [9J

У Saccharumyces cerevixiae існує АЗ Раза DRS2. з великою кількістю лдрофобних 
залишків та містить іон-транспоріний домен |2J. Цей ген бере участь у прямому іранспорті ВМ 
та в підтриманні їх гомеостазу R дріжджів [21] Мутанти із дефектним геном DRS2 с 
пперчутлииими до цинку т кобальту, тому не виключено, що цей ген бере участь у імеїшієннт 
токсичноїю вплину цих металів (2IJ Принаймні дві подібні AT' Рази виявлено у іеномі 
Arabidopsis | |6]. шо може свідчи ні про 'їх аналогічну роль у рослин

Структура СРх-АТРаз має багато спільних характеристик із АТРазами P-типу, однак ім 
характерні й унікальні особливості [22] Спільні риси -є тиловими для більшості великих і 
малих цитоплазматичних доменів помп (включно тих. шо знаходяться безпосередньо в 
циюилазмЦ Ьшьшіеіь СРх-АТ Раз містять N-гсрмінальниій цитоплазма цінний домен, який, 
можливо, зв’язує іони металів Основні відмінності у структурі СРх-АТРаз і АТРаз ам и Р-тйпу, 
характерні для кількосі її топології мембраино-зв’язаиич доменів [28]

Мгибря-иа

Риє. Порівняння двох АІТш Р-тину з Arabidops&x А — Ca^-A'i Раш (АІЕГА1); Ь — 
АТРаза СРх-іипу (РАЛІ). Показані консервативні ділянки амінокислотних 

послідовностей [28].

Порівняння структур АТРаз Р-тмпу та СРх-АТРаз Порівняно з АГРазамщ ик; не 
зв ' ядуюіь ВМ. СРх-АТРази мають відмінності у будові чотирьох трансмембранних доменів, 
розміщених перед першим цитоплазматичним доменом Крім нього, після другого 
цитоплазматичного домену, у СРх-АТРаз ймовірно є два трансмембранні домени, тоді як у 
інших АТРаз P-типу у цій ділянщ здебільшого є чотири і більше трансмембранних доменів. 
СРх-залишки здебільшого розміщені у шостому трансмембранному домені [28]. Крім цього 
велика цитоплазматична петля у СРх-АТРаз є меншою, ніж у інших АТРаз Р-інпу. У СРх- 
АТРаз Arabidopsis між доменом, що фосфори поється і ділянкою петлі, є на майже 150 
ам іпокис мутних залишків менше, ніж, наприклад, у Са^-АТРази (AtECAl) [24]

Як і для більшості АТРаз, для СРх-АТРаз характерна послідовність амінокислот 
DKlGTU. шо містить залишок аспартату, який фосфорилюється АТР [1. 15] СРх-АТРази 
також містять консервативну ділянку в ділянці нетлі GDGxNDx Ці найбільш консервативні 
ділянки АТРаз P-типу практично не змінювалися в ході еволюції [2]. Ділянка GDGxNDx бере 
участь у зв’язуванні АТР і є ключовою для функціонування АТРаз [15] Два консервативні 
залишки ас парилу' цієї ділянки, ймовірно беруть участь у гідролізі ацилфосфатного 
Посередника [1J. Обидва цих залишки виявлені у великому цитоплазматичному домені, що має 
вигляд петлі Цей домен також містить іншу консерваїивну ділянку — 1’GD. Ця ділянка 
(особливо залишки гліцину і аспартату) ймовірно бере участь у фосфорилювацні [І]
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01 лядн
Одночасно у СРх-А 1 Раз відсутні ділянки KGAPE і DPPR, характерні для інших АТРаз Р-типу. 
Однак залишок аспартату; що присутній у ділянці DPPR. наявний в усіх АГРаз Р-типу, 
включаючи і СРч-АТРаз ш. Ділянка РххК, консервативна для усіх АТРаз Р-типу, включаючи і 
СРх-А1Рази [ 1,2] Не виключено. що присутній у ній ДІЛЯНЦІ залишок лізину' відіграє роль 
стабілізації заряду [ 1 ]

У СРх-А1 'Раз ділянки міа'ЮЇ цитоппа^магнчноl исілі (петля В,-домену) PGD, PAD і 7GES є 
......... консервативними ніж у АТРаз P-типу Ділянки PGD, PAD ймовірно задіяні у 
переборенні енергії [15], ділянка PGES і у Arttbidopsis (RAMI), і у дріжджів бере участь у 
ірапспопті іонів Сн’" [9]

Усі АТРазн P-типу містять консервативні послідовності проліну п трансмембранному 
ДОМЕНІ, який передує великій цитоплазматичній петлі. Ця нетля знаходився на відстані 43 
амінокислотних залишків від фосфорнльованого аспартату в бік N- кінця [15] У Са^-АГРазі 
(АіЕСЛІ) амінокислотні залишки, що оточують пролін, очевидно відповідають за 
ІОИСЛЕЦНФІЧЦІСГЬ. У СРх-АТРаз на N- кінці присутній залишок цистеїну, а на С кіпці — 
циспеїну, ссрину або гістидину [22]. Не виключено, що у СРх-АТРаз ця ділянка виконує 
ключову роль у переміщенні юні в ВМ [15] У великій ця іоплазмапічній петлі СРх-А'ІРаз < 
консервативній локус IIP, якого немає в інших АТРази P-ГТІГІУ— що не транспортують ВМ— Крім 
цього, на С-кінці біля фосфор кльованої о залишку аспартату виявлено ділянку п 30-50 
амінокислотних залишків, яка, можливо, відіграє ключову структурну роль у функціонуванні 
СРч-ЛТРаз (як сайт взаємодії між биками) [1 8]

Отже, у різних видів рослнн відсоток ідентичності між амінОКІТиюі ними 
посидовностями є не дуже високим, однак усі вони містять консервативні для усіх АГРаї 
Рчипу ділянки а також; HP noriyc

Характеристика ділянок. що зв’язують Іони металів. Окрім СРх-залншку унікальною 
особливістю усіх СРх-АТРаз с наявність декількох метал-зв'язуючих ділянок бьої N-кіиця 
пере з першим трансмембранним доменом У багатьох вигадках вони містять один або декілька 
баї а і их цнсіеїном (С х\С) ділянок [28J У і єнах РАДІ І RAN 1 і Лга/м/о/шг t, відповідно, одна і 
дві ділянки GM іСххС які також виявлені у інших мстал-зв ' язуючих білках, ню не є СРх- 
АТРазами [28]

СРх -АГРоза 799707 і Яга^бі^с/ь/і.^й' практично не місіиіь СххС ділянок, однак біля N-киї ця 
Мюіить ряд залишків гістидину, які. можливо, бпруїь участь у зв’язуванні мпідлін [28], 
Залишки гістидину здебільшого наявні у білках із ‘‘цинковим пальцем" у ділянках, що 
зв’язують цинк [4]. Ділянки, багаті на гістидин (особливо НхНхН), також виявлені у інших 
білках, що грaнсmоргуютъ цинк, включаючи ZIP (Zrl- and Ш related protein) білки [6] щ С])г 
білки [17] Це може свідчити про те, що цинк є можливим субстратом для цих А І Раз. Однак 
посіп чонності ІІхІІхН також виявлені у білків, які зв'язують і інші метали Тому вважається, 
що такі ділянки можуть бути задіяні у метал-залежній регуляції взаємодії між білками [6]. У 
гена АС002392 відсутня типова метал-зв'язуюча ділянка б ця N-кінця. Замість цього біт я 
С-кіння мюпнься декілька баїашх на петидин та аісіеїн ділянок (декілька пар СС. що 
закінчуються довгою послідовністю залишків і ІСГИДІИІту), які. ймовірно, зв'язують метали Г28].

На прикладі гену АТР7В покачано, що послідовність GMTCxxC відіграє ключову роль у 
зв’язуванні атома міді. Продемонстровано стехіометрію такою зв'язку [12J. Функціональна 
роль метал-зв'язуючцх доменів в СРх-АІРаз не зовсім зрозуміла Можливо такі домени 
захоплюють юші І переміщають їх по асоційованого з мембраною тран алокацій ного домену; 
або ж викопують зберігаючу чи рег,уляторну фyнки|ї [7]. Сії2-А'|'Раза з Arabit&psui має один 
або два GMTCxxC домени ЦЕ може свідчити про те, що саме вони виконують основну' 
функцію — транспорт Іонів міді через мембрану [28]

При дослідженні сіруклурн чс^вЕргого метал--зв’язую чого домсна Сіг~-АТРазн людним 
(втрата функції транспорту СіТ" цією АТРазою є причиною розвитку хвороби Менкпса) було 
встановлено, що цві ділянки GMTCXSC’L'2 віаємодіют’ь з одним юном металу [7]. Мптал- 
ів’язуюча 4' кишеня" утворимться з двох ЦИСГЕ/НОВИХ залишків (з одного боку) та тирозину™ і 
ссрину?Сі (з другого боку) У генах аналогічних АТРаз Arabidopsis (РАДІ і RANT) залишки 
тирозину і серину п цих положеннях замінені на гліцин і аланін [28] Залишки тишину і аланіну
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є короткими, однак їх здатність тв'язуваїи іони СіГ’ зберігається (можливо цс нпливас на 
спорідненість зв’язування) [28’

GMTCxxC ділянки присутні у мідь-, кадмій- і циnх-,зв‘ятуючих доменах [7. 22] Тєіму у 
формуванні метал-спс і гиф гчнос п чи метал-спорідне носи можливо задшні залишки піших 
амінокислот Залишок лейпину, розміщений на відстані 21 залишку від СххС ділянки, 
присутній в усіх шести метал-з візуючих доменах Си3+-АТРази Менкеса та в усіх мідь- 
ірансінтртуючих А! Разах [7] Цей залишок розміщений нижче мстап-зв язуючої петлі і 
можливо бере у час п, у формуванні субстратно! специфічності мстал-з в'язу ючего домену У 
мідь-, кадмій- і пиllх-зй’язyючих доменах у ньому місці замість лейцину знаходиться залишок 
фенілаланіну або тирозину [7]. У АТРазах РАА1 і RAN’ з Arabidopsis в ньому положенні 
знаходиться залишок лейпину (він розміщеним безпосередньо за мегал-тя’язуючою ділянкою) 
|28’. Отриманий мутант tanІ-2 Arabidopsts, у якого відбулася заміна лише однієї амінокислоти 
гліцину11’ па глутаміп, що призвело до втрати функцій транспоріу міді СР2 -АТРазою [9’ 

Висувається при пушення шо в результаті цієї путанії була порушена цілісність другого метал - 
зв’язуючої о домену' [9]

Аналіз амінокислотних іюслідшіносіей чотирьох СРх-АІІ’аз Arabidtipm (PAA I, RANI, 
Z99707 г АС002392) показав, шо їх не можна віднести до однієї ірупи, іому не виключено, шо 
вони виконують різні транспортні функції РАДІ г RAN1 є більш подібними па ЛТРазщ що 
транспортують мідь (показано, що RAN1 є Сн‘ -АІРазою [9]) Z99707 г АС002392 мак'нь 
більший від со г ok ГОМОЛОГІЇ із Cd+-Al Разами. о^нак їх функції транспортування кадМгО ше не 
доведеш [28’

Функції. Очевидно, СРх-АТРязи не тише виконую іь функції транспорту деяких металів 
у клітину, але й забезпечують їх гомсоегаз (тобто попереджують нагромадження цих метрів 
до ЮКСНЧНРХ рівнів) І Іоказано шо в стійких до цинку бунєсіа Е cuh СРх-АІРаза. 
PC С 68<13 транспортує цинк з цитоплазми назовні клітини [3, 25] Можливо фізіологічною 
роллю СРх-АТРяд вищих рослин є ъяме гранспорт ВМ (особ іиво цс сгосуєгься субстрат- 
специфічності таких АІРяз) Рослинні СРх-АГРази, шо транспортують один г той же мсіад, в 
цілому характеризуються низькою гомологією (30-40%). хоча г містять ряд консервативних 
ділянок Показані), що в Arabidopsis експресуon,ся А1 Раза ЛМА1 [16]- яка транспорту є 
моliб.дсn Найвищі хонцентрацlї ц|гї ЛТРази виявлені у коренях і квітках Автори 
припускають, що АМдІ виконує роль транспорту молібдену я ксилеміїу паренхіму коренів

Оскільки більшість СРх-АТРази Arahidopsis за амінокислотними послідовностями не є 
подібними одна на одну, не виключено. що вони транспортують різні субсграги. Такі А [’Рази 
можуть знаходитися у плазматичній мембрані і функціонувати як помпи, що викачують метали 
з клітини г тиижують токсичний вплив ВМ Вони також можуть знаходитися г у 
внутрішньоклітинних мембранах і відповіднім за хомпартмен^.алізащіо ВМ, пацррхлад. їх 
секвестрацію у вакуолях, апараті Гольджі чи ендоплазматичному рстихуііЮMl [28].

Висувається припущення, іцоу вищих рослин існують шляхи іранспорту міді, подібні до 
таких у дріжджів [10| Відлущ то іони міді грапснортуються через іпдазмаїичну мембрану 
дріжджів білками CTR1 та CTR2 і дшп зв’язуються із специфічними мідь-tьцров|дnихами’\. 
Одним із таких білків є АТХ1, шо містить один СххС домен біля ^кінця [11] Взаємодіючи з 
ATXL а згодом з везнкутяркою СРх-АТРазою ССС2, іони міді |ряпспорlуються до 
секрет орної системи і включаються в склад багатої на мідь оксидаз и ГГЛ’З FET3 є 
шіеір^ілігіїим мембранним білком, шо опосередковує процес окислення заліза [5] Після 
зв’язування із FET3 іон заліза взаємодіє з пермеазою FTR1 і транспортується через 
плазма гичку мембрану [5. 23, 26]. В Arabidapsis виявлено декілька білків, які. можливо, с 
аналогами білків-грянснорпїрів міді у дріжджі В Наприклад виявлено білок ССН, який і 
іомолоїхмі АІХІ к ймовірно відповщає за врсох^ос■lюрідненuи іранснорі іонів заліза [8| 
Також виявлено білок СИРІ]. який іа послідовністю амінокислот с дуже подібним до CTR1 
дріжджів і, очевидно, також є транспортером міді Не виключено, що у вищих рос пин існує й 
СРх-АТРаза яка виконує функції, япялоlічпl ССС2 [10|. Такою АІРазою може бути RANI з 
Arabidopsis, яка бере участь у транспорті іонів Сим, необхідних для функціонування рецептора 
етилену [9].

92



 
 
 
 
 

 
 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

01 ляди
Регуляція Внутрішньо клітині и концентрації іонів ВМ дуже точно контролюються, 

однак невідомо, яким чином здійснюється регуляція надходження таких іонів в клітину У 
даний час немає доказів того, що ощки-транспортери беруть участь у здійсненні такої регуляції 
у клітинах вищих рослин У більшості органі імів регуляція функціонування білків, шо 
транснор гую і ъ ВМ, здійснюєшся на посттрансляцшному рівні зовнішньо клітинними 
концентраціями ВМ через фактори транскрипції j_!9J

Отже СРх-А І Рази, лоїенційно можуїь бути ключовими елементами транспорту ВМ в 
рослинній клітині, брати участь у підтримці гомеостазу ВМ та у формуванні спйкості рослин 
до ВМ
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АНТИОКСИДАНТИ І ПРОБЛЕМА СТИМУЛЯЦІЇ 
РЕГЕНЕРАТОРНИХ ПРОЦЕСІВ

СЛДПШЖ идйНГГІІ Нё.мбрПНЦ HHfiilt перекисне tiKiiCleWtit НМ/Мї/ ОИЇУІГЛИІ bt fViOw U'flf (ІЙҐтрікуія 
регенератні

У сучаснім морфологи акпівню дссліджутся проблема порушення структурно-метаболічних 
систем на субклітинному і а молекулярному рівнях У цих дослідженнях виключно важлива 
роль належить вивченню системи біологічних мембран До останніх відносяться плазматичні 
га ядерні мембрани структурні комігонешті мгтохондрій, ендоплазматичної пінки, комплексу 
Гольджц лносом, велика кщькіСіь мікроміхуріцв за везикул цитоплазми [11, 24] Ппазмолпмн 
та мембрани органел виконують барЧрну та обмежуючу функції, відокремлюючи вмісі КЛІГНН 
та ері анел ыд навколишнього с-ередовнща і мхшцаїючи клітини віл проннкнення нЕґагнвннх 
чинників Характерною особднвіслс мембран є вибіркова проникність і підтримання іонною 
юмеїнстазу клітин t тканин [25] Ця особливійіь мембран іабЕзпечусться великою кількістю 
ферментів, які впорядковано вмонтовані на їх поверхні. завдяки чому з бюМсмбранами 
пов'язані гакі важливі процеси як високоефективний каталіз мпі або ті чн их реакцій, 
біоенеріеч нка, снн іез бн і кін, чинапроіЕідів, активація і ідрашнчнмх процесів та ні [ 1 L 14, 21]

“Іонку будову біологічних мембран остаточно ще не встанов-існо3 про що свідчить 
існування численних МОДЕЛЕЙ, найпрнйнятнішою серед якнх t рідннно-мозаїчна, 
запропонована S Singer і G NICOISOU (197?) [27] Відповідно до неї, біомембранн становлять 
собою орієнтованній двомірний в’язкий розчин aмфlmaги-lних білків та лііюіроіеідів і лніідів, 
що знаходяться у термодинамічній півновагн Основу мембрани становить пlн1гннй бішар 
Структурні бідкн мембран поділяються на периферійні, внутрішні та інтЕгральні Ділянки 
бінків та линдщ. іцо чергуються, створюють мозаїчну картину клітинних мембран Біологічні
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