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Одним из механизмов регуляции системы врожденного иммунитета растений является активация
синтеза разнообразных по структуре защитных пептидов, многие из которых обладают антимик-
робной активностью. В растениях защитные пептиды имеют различную локализацию, часто синте-
зируются в виде мультидоменных предшественников или образуются в результате ограниченного
протеолиза, а также других способов деградации белков. Помимо антимикробной активности дан-
ные пептиды могут оказывать инсектицидное действие, ингибировать эндо- и экзогенные протеазы
и α-амилазы, участвовать в доставке строительных и сигнальных гидрофобных молекул, влиять на
работу ионных каналов. Благодаря этому пептиды системы врожденного иммунитета не только за-
щищают растения от вирусов, бактерий, грибов и насекомых, но и повышают их устойчивость к
различным видам абиотического стресса, а также принимают участие в регуляции их роста и разви-
тия. Защитные пептиды растений подавляют рост патогенных для человека микроорганизмов, об-
ладают противоопухолевой активностью, являются пищевыми, ингаляционными и латексными ал-
лергенами и могут найти применение в различных областях медицины. В II части обзора обобщены
данные об особенностях биосинтеза, возможных функциях и аспектах практического применения
пептидов системы врожденного иммунитета растений.
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ВВЕДЕНИЕ
Растения постоянно подвергаются воздей-

ствию абиотических и биотических стрессовых
факторов. Система врожденного иммунитета рас-
тений основана на способности в условиях стрес-
са распознавать сигналы опасности, в результате
чего происходит перепрограммирование расти-
тельной клетки и запуск различных механизмов
защиты. К таким механизмам относятся накопле-
ние активных форм кислорода и азота, а также
различных вторичных метаболитов и низкомоле-

кулярных соединений, увеличение концентрации
фитогормонов, в частности салициловой (SA) и
жасмоновой кислот (JA) и этилена, изменение
липидного состава клеточных мембран, утолще-
ние клеточной стенки и защитных гидрофобных
слоев (кутина, суберина, лигнина), а также акти-
вация синтеза защитных белков и пептидов, мно-
гие из которых обладают антимикробной актив-
ностью.

Защитные пептиды растений имеют молеку-
лярную массу до 10 кДа и различную структурную
организацию, некоторые из них составляют те
или иные классы большого семейства белков,
связанных с патогенезом (Pathogenesis-Related
Proteins, PR-белков). Многие защитные пептиды
имеют компактную, стабилизированную дисуль-
фидными связями структуру, которая обеспечи-
вает их устойчивость к действию протеаз, измене-
нию температуры или pH среды. Пептиды систе-
мы врожденного иммунитета растений обладают
широким спектром биологической активности и
принимают участие в реализации целого ком-

1 Часть I см. [1]. 
Список сокращений: AMP (Antimicrobial Peptides) – анти-
микробные пептиды; ASIT (Allergen-Specific Immunothera-
py) – аллерген-специфическая иммунотерапия; BBI (Bow-
man-Birk Inhibitors) – ингибиторы Бауман-Бирка; GPI
(Glycosylphosphatidylinositol) –гликозилфосфатидилино-
зитол; HR (Hypersensitive Response) – гиперчувствитель-
ный ответ; LTP (Lipid Transfer Proteins) – липид-транспор-
тирующие белки; PR (Pathogenesis-Related)-белки – белки,
связанные с патогенезом; SAR (Systemic Acquired Resis-
tance) – системная приобретенная резистентность.
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плекса стратегий, направленных на защиту и вы-
живание растения в условиях стресса [1].

Одним из результатов активации системы
врожденного иммунитета в растении является
развитие гиперчувствительного ответа (Hypersen-
sitive Response, HR), который имеет много общего
с апоптотической и некрозоподобной гибелью
клеток у животных, проявляется в виде неболь-
шого очага некроза тканей в месте заражения и
блокирует распространение фитопатогена по
тканям растения [2]. Предотвращение распро-
странения HR на здоровые ткани происходит за
счет изоляции и деградации сигнальных молекул
программируемой клеточной смерти посред-
ством специфической аутофагии [3]. Другим ре-
зультатом активации системы врожденного им-
мунитета в растении является развитие систем-
ной приобретенной резистентности (Systemic
Acquired Resistance, SAR), при которой происхо-
дит накопление защитных белков и пептидов во
всех органах растения вне зависимости от места
инфицирования или повреждения [4]. SAR имеет
сходство с иммунной памятью адаптивного им-
мунитета позвоночных животных и человека,
позволяет растению использовать прошлый на-
копленный опыт и обеспечивает его неспецифи-
ческую защиту от различных видов патогенов,
вредителей и абиотического стресса.

БИОСИНЕЗ И ВОЗМОЖНЫЕ ФУНКЦИИ 
ЗАЩИТНЫХ ПЕПТИДОВ

Большинство пептидных факторов системы
врожденного иммунитета растений синтезируют-
ся в виде предшественников, содержащих сиг-
нальный N-концевой участок различной длины,
который обеспечивает их дальнейшую секрецию
и внеклеточную локализацию. Многие защитные
пептиды синтезируются в виде препробелков, со-
держащих различные по строению и функции до-
полнительные домены, и реализуют свои биоло-
гические функции, находясь в плазматической
мембране или внутри растительной клетки (табл. 1).
Некоторые защитные пептиды образуются в ре-
зультате ограниченного протеолиза белков или
других способов их деградации.

В геноме растений пептиды системы врожден-
ного иммунитета различных классов, в основном,
представлены большим числом генов. Диффе-
ренциальная экспрессия генов конкретных изо-
форм происходит в определенных органах и тка-
нях растения, на разных стадиях онтогенеза и ак-
тивируется под действием абиотических и
биотических стрессовых факторов. Атака фито-
патогена вызывает в растении комплексный от-
вет, который характеризуется синтезом белков и
пептидов различных классов, обладающих актив-
ностью против данного микроорганизма. Изби-
рательный синтез белков и пептидов, принадле-

жащих к различным классам и имеющих разные
мишени антимикробного действия, вероятно, яв-
ляется эффективной стратегией борьбы растения
с инфекцией, которая также позволяет предот-
вратить гибель потенциально полезных микроор-
ганизмов.

Функции многих классов пептидов системы
врожденного иммунитета растений пока неиз-
вестны, однако показано, что их биологическая
роль, как правило, не сводится только к подавле-
нию развития инфекции. Они также участвуют в
защите растений от вредителей и формировании
устойчивости к различным видам абиотического
стресса, репродукции цветковых растений, сим-
биозе с полезными микроорганизмами, процес-
сах метаболизма, а также в развитии иммунных
каскадных реакций (рис. 1).

Дефенсины (PR-12). Растительные дефенсины,
как правило, синтезируются в виде предшествен-
ников, содержащих сигнальный N-концевой до-
мен, и секретируются в апопласт. Дефенсины из
цветков и плодов растений семейства Solanaceae
(Пасленовые) продуцируются в виде предше-
ственников с дополнительным С-концевым про-
доменом, состоящим из 33 а.о. и обеспечиваю-
щим внутриклеточный сортинг и локализацию
этих дефенсинов в вакуолях [5]. Зрелая форма
пептида образуется при протеолитическом от-
щеплении С-концевого продомена.

Считается, что основной функцией дефенси-
нов является защита растения от патогенных
микроорганизмов, насекомых и абиотического
стресса [6]. Индукция их синтеза происходит при
воздействии на растение самых различных стрес-
совых факторов, а трансгенные растения с повы-
шенной экспрессией генов дефенсинов характери-
зуются устойчивостью к биотическому и абиотиче-
скому стрессу [7]. Дефенсин-подобный пептид
HaDef1 подсолнечника Helianthus annuus, возмож-
но, участвует в защите от паразитарного растения
заразихи Orobanche cumana, вызывая смерть верху-
шечных клеток проростков этого растения [8].
Предполагается, что дефенсин-подобный пептид
ZmES4 кукурузы Zea mays участвует в репродук-
ции растения, задерживает рост пыльцевой труб-
ки, вызывает ее разрыв и взрывоподобное высво-
бождение спермиев [9].

Тионины (PR-13). Тионины синтезируются в
виде препропептидов, содержащих помимо зре-
лого пептида N-концевую сигнальную и анион-
ную С-концевую последовательности. Зрелые
пептиды локализуются преимущественно в ваку-
олях [10].

Установлено участие тионинов в защите расте-
ния в условиях действия различных стрессовых
факторов. Экспрессия их генов индуцируется не
только фитопатогенными микроорганизмами, но
и тяжелыми металлами, различными раститель-
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ными гормонами, включая жасмоновую (JA), са-
лициловую (SA), гиббереллиновую (GA) кисло-
ты, метилжасмонат и брассинолид [11]. Повы-
шенная экспрессия генов тионинов обеспечивает
устойчивость трансгенных растений к широкому
спектру фитопатогенных микроорганизмов и не-
матод [11, 12].

Липид-транспортирующие белки (PR-14). В ге-
номе растений липид-транспортирующие белки
(Lipid Transfer Proteins, LTP) представлены набо-
ром генов, кодирующих изоформы, экспрессия
которых происходит в различных органах на
определенных стадиях онтогенеза [13]. LTP при-
сутствуют в семенах, листьях, стеблях, корнях,
цветках и плодах растений, причем чаще всего их
выявляют в покровных, эмбриональных или со-
судистых тканях. В основном, LTP синтезируют-
ся в виде пребелков, содержащих сигнальную по-
следовательность из 21–35 а.о., и секретируются в
апопласт [14]. Однако отдельные представители
класса имеют нехарактерную внутриклеточную
локализацию и обнаруживаются в различных
компартментах растительной клетки [15, 16]. LTP
подкласса G (LTPG) синтезируются в виде пред-
шественников, содержащих С-концевую сиг-
нальную последовательность, обеспечивающую
посттрансляционную модификацию с присоеди-
нением гликозилфосфатидилинозитного (GPI)

якоря. LTPG локализуются на внешней стороне
плазматической мембраны или секретируются в
апопласт после отщепления GPI-якоря [17]. В
структуре ксилоген-подобных белков, которые
имеют внеклеточную локализацию и относятся к
арабиногалактановым белкам, присутствует до-
мен LTP. Эти белки синтезируются в виде пред-
шественников, которые в процессе созревания
претерпевают ряд посттрансляционных превра-
щений, включая удаление N-концевого сигналь-
ного пептида, присоединение GPI-якоря, гид-
роксилирование пролинов и О-гликозилирова-
ние [18].

Растительные LTP являются мультифункцио-
нальными пептидами благодаря своей способно-
сти связывать и переносить разнообразные гид-
рофобные молекулы и играют важную роль в
жизни растений. Индукция экспрессии генов
LTP, как и других PR-белков, происходит в усло-
виях воздействия на растение различных небла-
гоприятных факторов. Выключение генов, коди-
рующих LTP, приводит к нарушению роста и раз-
вития растений, снижению их устойчивости к
стрессу [15]. В литературе представлены данные,
указывающие на участие этих пептидов в моби-
лизации липидов на ранних стадиях эмбриогене-
за и прорастании семени, в формировании кути-
кулы [19, 20]. NtLTP1 табака Nicotiana tabacum

Рис. 1. Разнообразие процессов с возможным участием пептидов системы врожденного иммунитета растений.
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участвует в секреции из головок трихом компо-
нентов эфирных масел, которые являются защит-
ными факторами растений [21]. LTP лилии Lilium
longiflorum, арабидопсиса Arabidopsis thaliana и ри-
са Oryza sativa играют важную роль в репродукции
цветковых растений, принимая участие в разви-
тии и адгезии пыльцы, формировании и росте
пыльцевой трубки [22]. LTP из люцерны Medicago
sativa принимает участие в регуляции симбиоти-
ческих отношений с клубеньковыми бактериями
[23]. LTP кукурузы вызывает высвобождение ци-
тохрома с из митохондрий и, возможно, прини-
мает участие в апоптозе [24]. Интересным фак-
том, является то, что некоторые LTP, образуя
комплексы с различными липидными молекула-
ми, принимают участие в межклеточных взаимо-
действиях и активируют различные сигнальные
каскады в растениях [15, 25]. Например, LTP вы-
ступают в роли эндогенных элиситоров, обеспе-
чивающих развитие SAR в условиях инфицирова-
ния [26].

Ноттины. Линейные ноттины синтезируются
в виде предшественников, содержащих N-конце-
вую сигнальную последовательность, и имеют
внеклеточную локализацию [27]. Гены, кодирую-
щие циклотиды, в некоторых случаях содержат
мультиплетные копии одного и того же или раз-
ных циклотидов. Предшественники циклотидов
часто включают (как, например, в случае калата B1)
следующие домены: N-концевой пептид, обеспе-
чивающий транспорт в эндоплазматический ре-
тикулум (ER); продомен; высококонсервативную
область N-концевого повтора (NTR); домен зре-
лого циклотида; гидрофобный С-концевой про-
домен. Предшественники циклотидов синтези-
руются на рибосомах и транспортируются в ER,
где происходит ферментативное удаление N-кон-
цевого сигнального пептида, а стадии фермента-
тивного отщепления NTR и циклизации пептида
осуществляются в вакуолях [28, 29].

Роль ноттинов в растениях точно неизвестна.
Считается, что основной их функцией является
защита растений от патогенных микроорганиз-
мов и насекомых-вредителей [28, 30, 31].

Гевеин-подобные пептиды. Как и описанные
выше циклотиды, гевеин-подобные пептиды
имеют различные структуры предшественников.
Большинство генов гевеин-подобных пептидов
кодируют препробелки, содержащие три домена:
N-концевую сигнальную последовательность,
собственно гевеин-подобный пептид, C-конце-
вой продомен. Некоторые предшественники со-
держат домены двух различных гевеин-подобных
пептидов [32]. С-Концевой фрагмент предше-
ственников 6C-гевеин-подобных пептидов обыч-
но имеет небольшую длину, в то время как у пред-
шественников 8C-гевеин-подобных пептидов он,
как правило, кодирует белок, обладающий соб-

ственной биологической активностью [33]. На-
пример, С-концевой продомен предшественника
гевеина обладает амилоидными свойствами [34].
С-Концевой фрагмент предшественников неко-
торых 10C-гевеин-подобных пептидов содержит
каталитический домен, характерный для хитиназ.
Однако, в случае 10C-гевеин-подобных пептидов
этот домен удаляется посредством протеолиза в
ходе посттрансляционных модификаций [35].

Биологическая роль гевеин-подобных пепти-
дов в растениях неизвестна. Считается, что их ос-
новной функцией является защита растения от
инфицирования. Экспрессия генов данных пеп-
тидов с выраженными антимикробными свой-
ствами индуцируется такими фитогормонами,
как этилен и салициловая кислота [36].

Вицилин-подобные пептиды. Крупные запас-
ные белки вицилины синтезируются в растениях
в виде предшественников с N-концевым сигналь-
ным пептидом, после которого в некоторых слу-
чаях следует одна или несколько последователь-
ностей четырехцистеиновых пептидов. Вицилин-
подобные пептиды возможно являются продук-
тами соответствующих собственных генов или
фрагментами вицилин-подобных 7S-глобулинов,
образующимися в результате ограниченного про-
теолиза или деградации этих белков [37]. Предпо-
лагается, что вицилин-подобные пептиды участ-
вуют в защите растений от патогенных микроор-
ганизмов [38].

α-Гарпинины и другие четырехцистеиновые пеп-
тиды. α-Гарпинины так же, как циклотиды и ге-
веин-подобные пептиды, синтезируются в виде
больших мультидоменных предшественников,
содержащих N-концевой сигнальный пептид, од-
ну или несколько последовательностей α-гарпи-
нинов и С-концевой продомен, который может
иметь различную структуру. Это показано, на-
пример, для пептидов Sm-AMP-X из звездчатки
Stellaria media (12 тандемных повторов α-гарпи-
нин-подобных пептидов) [39] и Tk-AMP-X из
пшеницы Triticum aestivum (5, 6 и 7 четырехцисте-
иновых пептидов в одном предшественнике) [40].
Как упоминалось выше, С-концевой домен четы-
рехцистеиновых пептидов может представлять
собой вицилин-подобный белок. В частности,
MiAMP2a-d из макадамии Macadamia integrifolia
синтезируются в виде предшественника, содер-
жащего N-концевой сигнальный пептид, после-
довательности всех четырех пептидов и длинный
С-концевой вицилин-подобный домен [41]. Четы-
рехцистеиновые пептиды Ib-AMP из бальзамина
Impatiens balsamina синтезируются также в виде
мультидоменного предшественника, содержащего
N-концевой сигнальный пептид и последователь-
ности шести пептидов Ib-AMP, разделенных про-
пептидными участками из 16–35 а.о. [42].
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Функции четырехцистеиновых пептидов в
растениях мало изучены. Поскольку они облада-
ют антимикробной активностью, и экспрессия их
генов повышается в условиях биотического и
абиотического стресса [40], считается, что дан-
ные пептиды участвуют в защите растений от ин-
фекций и других видов стресса.

Ингибиторы протеаз (PR-6). В растениях инги-
биторы протеаз выступают в роли запасных бел-
ков и осуществляют контроль за деградацией бел-
ков, ингибируя активность эндогенных фермен-
тов. Помимо этого, они защищают растение,
подавляя активность протеолитических фермен-
тов фитопатогенных микроорганизмов, насеко-
мых, нематод и травоядных животных. Индукция
экспрессии их генов наблюдается при ранении и
обработке растения фитогормонами, а трансген-
ные растения, несущие гены ингибиторов проте-
аз, характеризуются устойчивостью к фитопато-
генам [43].

Ингибиторы Бауман-Бирка (Bowman-Birk In-
hibitors, BBI), как правило, синтезируются в виде
предшественников с N-концевым сигнальным
пептидом [44]. В ходе посттрансляционных мо-
дификаций данные ингибиторы подвергаются
ограниченному протеолизу, результатом кото-
рого является отщепление N- и С-концевых
аминокислотных остатков и образование в рас-
тениях множественных высоко гомологичных
изоформ BBI [45]. Гены ингибиторов картофеля
(Potato Type II, PT-II) как правило, кодируют
большие предшественники, содержащие после-
довательности нескольких PT-II [46]. Спорамин,
ингибитор типа Кунитца, выделенный из клуб-
ней картофеля Solanum tuberosum, синтезируется в
виде препробелка, содержащего помимо зрелого
белка N-концевой сигнальный пептид и С-кон-
цевую последовательность, обеспечивающую его
локализацию в вакуолях [47].

Снекины. Гены снекинов относятся к большо-
му семейству генов Snakin/GASA (Gibberellin Ac-
id-Stimulated from Arabidopsis), которые кодируют
белки-предшественники, содержащие N-конце-
вой сигнальный пептид, центральную вариабель-
ную последовательность и С-концевой GASA-до-
мен с 12 консервативно расположенными остат-
ками цистеина [48]. Гены снекинов картофеля,
например, кодируют предшественники, содержа-
щие N-концевой сигнальный пептид, короткий
линкер (в случае cнекина-2) и аминокислотные
последовательности зрелых пептидов, включаю-
щие GASA-домен.

В растениях снекины предположительно вы-
полняют защитную функцию. Индукция экс-
прессии многих, но не всех генов, кодирующих
пептиды семейства Snakin/GASA, происходит
под действием гиббереллиновой и салициловой
кислот. Так, показано, что GA не влияет совсем

или снижает экспрессию генов снекина-1 и сне-
кина-2 из картофеля, соответственно [48]. Экс-
прессия их генов в различных частях растения на-
блюдается в условиях биотического стресса, на-
пример при инфицировании, ранении или
действии фитогормонов (например, метилжас-
моната), участвующих в развитии защитных ре-
акций [49]. Выключение гена снекина-1 в карто-
феле приводит к изменению процессов деления
клеток и первичного метаболизма, а также соста-
ва клеточных стенок в листьях, что указывает так-
же на участие данного пептида в росте и развитии
растения [50].

Шеферины. Два шеферина из пастушьей сумки
Capsella bursa-pastoris синтезируются в виде одно-
го предшественника, состоящего из 120 а.о. и со-
держащего сигнальный N-концевой пептид, ти-
пичный для всех классов богатых глицином бел-
ков, последовательности обоих шеферинов,
разделенные линкерным дипептидом, и С-кон-
цевой продомен. Транскрипты предшественника
шеферинов обнаружены в корнях растения [51].
Предполагается, что данные пептиды участвуют в
защите растений от стресса [52].

ПЕПТИДЫ СИСТЕМЫ ВРОЖДЕННОГО 
ИММУНИТЕТА РАСТЕНИЙ И АЛЛЕРГИЯ

Растительными аллергенами чаще всего явля-
ются крупные белки, которые содержатся в расте-
ниях в больших количествах. Это различные за-
пасные белки семян (7S-глобулярные вицилины,
11S-глобулярные легумины, 2S-альбумины и
проламины) и PR-белки, обладающие фермента-
тивной активностью (глюканазы, хитиназы, пе-
роксидазы) [53]. Небольшие белки и пептиды,
как правило, присутствуют в растениях в относи-
тельно невысоких концентрациях и имеют мень-
шую значимость в развитии аллергических реак-
ций. Исключением являются гевеин-подобные
пептиды и такие PR-белки, как ингибиторы про-
теаз (PR-6), гомологи основного пыльцевого ал-
лергена березы Bet v 1 (PR-10), которые имеют мас-
су около 18 кДа и не рассматриваются в данном об-
зоре, дефенсины (PR-12), тионины (PR-13) и LTP
(PR-14).

Гевеин и его предшественник прогевеин (Hev b 6),
выделенные из млечного сока бразильской гевеи
Hevea brasiliensis, относятся к важнейшим аллер-
генам природного латекса. Последний использу-
ется для получения латексных полимерных изде-
лий и вызывает развитие системных аллергиче-
ских реакций, в том числе анафилактического
шока. До появления безлатексных перчаток ча-
стое развитие аллергических реакций у медицин-
ских работников и пациентов являлось серьезной
проблемой [34, 54]. Специфические антитела к
гевеину присутствуют в крови большинства мед-
работников и пациентов с аллергией на латекс
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[55]. Помимо этого, гевеин и его предшественник
являются мажорными аллергенами, вовлеченны-
ми в развитие латекс-фруктового синдрома, ко-
торый характеризуется появлением перекрест-
ных аллергических реакций на фрукты (бананы,
киви, авокадо и др.) у людей с аллергией на латекс
[56]. Перекрестная реактивность антител обу-
словлена присутствием в этих фруктах хитиназ, в
структурах которых, как и в гевеине, содержится
консервативный хитин-связывающий домен
(Chitin-Binding Domain, ChBD) [57]. Причиной
развития латекс-фруктового синдрома может
также являться наличие в пищевых продуктах ге-
веин-подобных аллергенов, например, Fag e 4
гречихи Fagopyrum esculentum и Bra r 2 турнепса
Brassica rapa [58–60].

Еще один из важнейших классов растительных
аллергенов составляют LTP. Данные пептиды
устойчивы к нагреванию, изменениям pH и дей-
ствию протеолитических ферментов желудочно-
кишечного тракта [13]. Это обусловливает их спо-
собность достигать различные отделы кишечника
в иммунногенной форме и вызывать первичную
сенсибилизацию, особенно в раннем возрасте,
что может быть связано с недоразвитием гастро-
интестинального барьера у детей [61]. Широкая
распространенность в царстве растений и нали-
чие высоко консервативных участков структуры
обусловливают перекрестную реактивность LTP.
Эти пептиды являются пыльцевыми, пищевыми и
латексными аллергенами, которые вызывают раз-
витие перекрестных аллергических реакций раз-
личной степени тяжести, в том числе латекс-фрук-
тового синдрома и синдрома пищевой-пыльцевой
аллергии.

Долгое время считалось, что клиническая зна-
чимость LTP ограничена, в основном, странами
Средиземноморского бассейна. Однако недавно
было показано, что аллергенные представители
данного класса играют важную роль в развитии
LTP-синдрома также за пределами этого региона
[62]. Считается, что доминирующую роль в про-
цессе сенсибилизации играет мажорный аллерген
персика Prunus persica – Pru p 3 [62, 63].

На сегодняшний день шесть растительных де-
фенсинов охарактеризованы как аллергены [6].
В пыльце трех сорных трав, а именно: полыни Аr-
temisia vulgaris (Art v 1), амброзии Ambrosia artemi-
siifolia (Amb a 4) и гваюлы Parthenium hysterophorus
(Par h 1), обнаружены дефенсин-подобные аллер-
гены, содержащие помимо N-концевого дефен-
син-подобного домена еще и С-концевой домен,
обогащенный гликозилированными остатками
пролина. Для всех трех аллергенов показано, что
дефенсин-подобный домен тоже принимает уча-
стие во взаимодействии с антителами IgE. Дан-
ные пептиды являются перекрестными пыльце-
выми аллергенами, возможно, участвующими в

развитии таких аллергических реакций, как пол-
линоз, сенная лихорадка, ринит и астма [64]. Три
других дефенсина-аллергена выделены из расте-
ний семейства Бобовые (Fabaceae), а именно: из
сои Glycine max (Gly m 2) и арахиса Arachis hypo-
gaea (Ara h 12, Ara h 13). Gly m 2 из соевой пыли и
муки является ингаляционным аллергеном, воз-
можно, участвующим в развитии профессиональ-
ной астмы, ринита и гиперчувствительной пнев-
монии. Ara h 12 и Ara h 13 являются пищевыми ал-
лергенами арахиса, при употреблении которого
развиваются аллергические реакции разной сте-
пени тяжести [65, 66].

Недавно был идентифицирован новый пище-
вой аллерген пшеницы Triticum aestivum Tri a 37,
относящийся к пуротионинам и принимающий
участие в развитии местных и системных аллер-
гических реакций на пшеницу [67]. Возможно,
пуротионины Sec c 37 из ржи Secale cereale, Hor v 37
из ячменя Hordeum vulgare, Aeg ta 37 из эгилопса
Aegilops tauschii, Tri m 37 и Tri ur 37 из дикорасту-
щих видов пшеницы являются перекрестными
аллергенами класса тионинов [68].

Ингибиторы протеаз (PR-6) различных клас-
сов являются аллергенами, причиной чего, веро-
ятно, служит их относительно большие концен-
трации в растительных тканях, стабильность
структуры и устойчивость к действию высоких
температур и гидролитических ферментов. Ал-
лергенные свойства проявляют ингибиторы се-
риновых протеаз, принадлежащие к первому се-
мейству ингибиторов протеаз картофеля, кото-
рые состоят из 60–90 а.о. и не содержат остатков
цистеина. Первым охарактеризованным ингаля-
ционным аллергеном этого семейства является
Tri a 39 из пшеницы, участвующий в развитии ал-
лергических реакций на пшеничную муку [69,
70]. Другой аллерген этого семейства – Hev b 15 из
гевеи – принимает участие в развитии аллергии на
латекс [71]. Ингибиторы типа Кунитца Sola t 2-4 из
картофеля, имеющие массу 16–20 кДа, охарактери-
зованы как пищевые аллергены [72]. Возможным
аллергеном сои является цистатин Gly m CPI [73].

ОБЛАСТИ ВОЗМОЖНОГО ПРИМЕНЕНИЯ

Защитные пептиды, занимающие важное ме-
сто в системе врожденного иммунитета растений,
характеризуются, как было отмечено в первой ча-
сти обзора [1], широким спектром биологической
активности, обладают свойствами аллергенов и
могут найти применение в различных сферах
жизни человека. Данные пептидные соединения
могут быть использованы в сельском хозяйстве для
защиты растений и повышения их устойчивости к
различным видам стресса, а также в медицине для
конструирования на их основе новых лекарствен-
ных средств и диагностических тест-систем.



122

БИООРГАНИЧЕСКАЯ ХИМИЯ  том 45  № 2  2019

ФИНКИНА и др.

Возможное применение в сельском хозяйстве

Снижение уровня сельскохозяйственной про-
дукции обусловлено, в основном, вредом, нано-
симым культурным растениям вредителями и
возбудителями инфекционных заболеваний. Как
было описано выше, пептиды системы врожден-
ного иммунитета ингибируют рост фитопатоген-
ных микроорганизмов, обладают инсектицидной
или нематоцидной активностью, участвуют в за-
щите растений от воздействия неблагоприятных
абиотических факторов и могут быть использова-
ны для создания растений, устойчивых к различ-
ным видам стресса.

К настоящему времени получен целый ряд
трансгенных растений, устойчивость которых к
инфекциям и насекомым-вредителям обеспечи-
вается гетерологической продукцией представи-
телей различных классов пептидов системы
врожденного иммунитета растений, а именно: де-
фенсинов [74], тионинов [75], LTP [76], гевеин-
подобных пептидов [77], ингибиторов протеаз
[78] и снекинов [79]. В связи с тем, что циклотиды
обладают пестицидной активностью, действуют
против насекомых и других вредителей растений
(улиток, гельминтов), считается возможным со-
здание на их основе пестицидов нового поколе-
ния. Так в 2016 году в Австралии одобрен препа-
рат Sero-X, содержащий циклотид и предназна-
ченный для борьбы с вредителями хлопка [31].

Перспективы применения в качестве новых 
антимикробных средств

Причиной поиска прототипов новых анти-
микробных средств является наблюдаемое в по-
следнее время увеличение распространенности
мультирезистентных штаммов микроорганизмов
и частоты развития микозов у людей с ослаблен-
ным иммунитетом. Пептиды системы врожден-
ного иммунитета растений часто обладают актив-
ностью в отношении не только фитопатогенных,
но и патогенных для человека микроорганизмов,
в том числе тех из них, которые образуют устой-
чивые биопленки. Эти пептиды действуют в си-
нергизме друг с другом и в комбинациях с кон-
венциальными антибиотиками, характеризуются
разнообразием механизмов антимикробного дей-
ствия и, в ряде случаев, отсутствием токсических
эффектов на клетки млекопитающих. Некоторые
дефенсины [80], LTP [81], гевеин- [33] и вицилин-
подобные пептиды [38], четырехцистеиновые пеп-
тиды [82], ингибиторы протеаз [83] и шеферины
[52] подавляет рост условно-патогенных дрожжей
рода Candida (в том числе С. albicans), являющихся
причиной развития местных и системных канди-
дозов различной степени тяжести у людей с
ослабленным иммунитетом [84].

Представители тех же и других классов пепти-
дов системы врожденного иммунитета растений
также обладают активностью в отношении гри-
бов родов Aspergillus и Fusarium, которые вызыва-
ют инвазивные микозы у людей со сниженным
иммунитетом или иммунодефицитными состоя-
ниями [84]. Некоторые пептиды действуют также
против условно-патогенных для человека бакте-
рий. Например, ингибитор протеаз фистулин ин-
гибирует рост Staphylococcus aureus, Klebsiella pneu-
moniae и Escherichia coli с эффективностью, сопо-
ставимой с таковой у классического антибиотика
стрептомицина [85]. Ингибиторы сериновых про-
теаз из картофеля подавляют рост S. aureus, Listeria
monocytogenes и E. coli [83]. Четырехцистеиновые
пептиды Ib-AMP обладают активностью в отноше-
нии Micrococcus luteus и S. aureus [42].

Возможность использования в качестве 
прототипов противоопухолевых средств

Онкологические заболевания, наряду с болез-
нями сердечно-сосудистой системы, занимают
лидирующие позиции в рейтинге причин смерт-
ности во всем мире. Используемые для лечения
рака противоопухолевые препараты характеризу-
ются низкой специфичностью действия и ток-
сичностью, а многие новообразования в процессе
лечения приобретают устойчивость к проводи-
мой лекарственной терапии [86]. Многие пепти-
ды системы врожденного иммунитета растений
обладают активностью в отношении опухолевых
клеток и могут рассматриваться в качестве воз-
можных прототипов противоопухолевых препа-
ратов нового поколения. Активностью против
различных опухолевых клеток обладают предста-
вители классов дефенсинов [87, 88], тионинов
[89], LTP [90, 91], линейных ноттинов [92], цик-
лотидов [93–95] и ингибиторов протеаз [96].

Механизмы противоопухолевого действия
этих пептидов мало изучены. Например, показа-
но, что действие дефенсина NaD1 из табака на
опухолевые клетки, так же как и его противогриб-
ковая активность, связано с взаимодействием с
фосфолипидами (в частности, фосфатидилино-
зит-4,5-дифосфатом) мембран клеток-мишеней
[97]. Тионин из бычьего ореха Pyrularia pubera вы-
зывает деполяризацию цитоплазматических мем-
бран опухолевых клеток, приток ионов Ca2+, ак-
тивацию эндогенной фосфолипазы А2 и гибель
клеток [89]. Противоопухолевое действие цикло-
тидов, например цикловиолацина O2 из фиалки
Viola odorata и калаты B1, как и антимикробная
активность, связано с их взаимодействием с фос-
фатидилэтаноламином мембран клеток-мишеней
[98]. На основе структур двух ингибиторов серино-
вых протеаз – MCoTI из гака Momordica cochinchin-
ensis, относящегося к линейным ноттинам, и SOTI
из шпината Spinacia oleracea – созданы пептидные
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ингибиторы трансмембранной сериновой проте-
азы матриптазы-1, которые рассматриваются в
качестве прототипов препаратов для лечения ра-
ка и артритов [99].

Показано, что очень стабильная структура
циклических ноттинов делает их перспективны-
ми объектами для молекулярного конструирова-
ния и придания новых свойств посредством вве-
дения новых биологически активных фрагмен-
тов. Так, в структуру циклотида калата B1 была
введена аминокислотная последовательность, со-
ответствующая антагонисту регулятора ангиоге-
неза VEGF (Vascular Endothelial Growth Factor) и
имеющая антиангиогенную активность. Показа-
но, что полученный модифицированный пептид
оказывает антиангиогенное действие, характери-
зуется менее выраженной, чем у калата В1, гемо-
литической активностью и, в перспективе, может
быть использован для лечения опухолей и ревма-
тоидного артрита, при которых ангиогенез явля-
ется важным этапом прогрессирования заболева-
ния [100].

Противоопухолевая активность ингибиторов
протеаз (PR-6) наиболее изучена и вызывает ин-
терес многих фармацевтических компаний. Осо-
бое внимание уделяется BBI в связи с их возмож-
ным применением в лечении рака, нейродегене-
ративных и воспалительных заболеваний. BBI из
различных источников демонстрируют эффек-
тивность при лечении колоректального рака
[101], рака легких, груди и предстательной желе-
зы, оральной лейкоплакии, язвенного колита, гин-
гивитов, рассеянного склероза, энцефаломиелита и
др. [102, 103]. В качестве нового лекарственного
препарата активно исследуется обогащенный BBI
экстракт сои (BBIC) [102]. Точные механизмы про-
тивоопухолевого, химиопревентивного [104] и ра-
диопротекторного [105] действия ингибиторов про-
теаз неизвестны, однако показано, что трипсин- и
химотрипсин-подобные протеазы играют важную
роль на ранних стадиях канцерогенеза и могут яв-
ляться их мишенями [101].

Перспективы применения в аллергологии

В настоящее время в аллергодиагностике ис-
пользуются не только суммарные экстракты, но и
индивидуальные природные и рекомбинантные
аллергены, предназначенные для выявления ос-
новных аллергокомпонентов, к которым сенси-
билизирован пациент, и установления причины
развития перекрестных аллергических реакций
[106]. Среди пептидов системы врожденного им-
мунитета растений, обладающих аллергенными
свойствами, в диагностических тест-системах ис-
пользуются прогевеин Hev b 6 латекса, дефенсин-
подобный Art v 1 полыни, различные пищевые и
пыльцевые аллергены класса LTP, а именно: Art v 3
полыни, Pla a 3 платана Platanus acerifolia, Par j 2

постенницы Parietaria judaica, Ole e 7 оливкового
дерева Olea europoea, Pru p 3 персика, Cor a 8 фун-
дука Corylus avellana, Jug r 3 грецкого ореха Juglans
regia, Ara h 9 арахиса и Tri a 14 пшеницы.

Аллерген-специфическая иммунотерапия
(Allergen-Specific Immunotherapy, ASIT) является
современным методом лечения аллергии, на-
правленным на устранение причины ее развития.
Пациенту подкожно вводятся повышающиеся
дозы суммарных аллергенных экстрактов через
определенные промежутки времени в соответ-
ствии со стандартным протоколом [107]. Однако,
иногда, при использовании ASIT у пациентов
развиваются серьезные осложнения в форме ал-
лергических реакций, что делает невозможным
дальнейшее лечение [108]. Новым многообещаю-
щим подходом в ASIT является использование
высокоочищенных индивидуальных аллергенов
или их смесей, способных эффективно заменять
суммарные экстракты и вызывающих гораздо
меньше побочных эффектов [109]. Полученные
клинические данные по ASIT c использованием
основного аллергена персика Pru p 3 класса LTP
показывают, что данный пептид снижает сенси-
билизацию пациентов не только к персику, но и к
другим пищевым аллергенам (например, к арахи-
су) [110]. В клинических испытаниях также пока-
зана эффективность проведения ASIT с исполь-
зованием рекомбинантных аллергенов латекса, в
том числе прогевеина Hev b 6, у детей с аллергией
на латекс [111]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Пептиды системы врожденного иммунитета

растений образуются, как правило, в небольших
количествах в различных органах и тканях расте-
ний. Они синтезируются в виде белков-предше-
ственников, часто включающих аминокислотные
последовательности нескольких защитных пеп-
тидов и имеющих сигнальные участки, которые
обеспечивают их локализацию в плазматической
мембране, внутри клеток, во внеклеточном про-
странстве, или образуются в результате ограничен-
ного протеолиза или других способов деградации
крупных белков. Активация биосинтеза пептидов
системы врожденного иммунитета растений проис-
ходит в условиях стресса и регулируется гормонами,
обеспечивающими включение защитных меха-
низмов растений. Они выполняют различные
функции в растениях, не только обеспечивают
эффективную защиту от воздействия стрессовых
факторов, в роли которых выступают патогенные
микроорганизмы, вредители или другие неблаго-
приятные факторы окружающей среды, но и
участвуют в различных процессах онтогенеза.

Многие защитные пептиды растений эффек-
тивно подавляют рост патогенных для человека
микроорганизмов и обладают противоопухоле-
вой активностью. Некоторые классы пептидов
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системы врожденного иммунитета растений яв-
ляются пищевыми, ингаляционными и латекс-
ными аллергенами, участвующими в развитии ре-
акций гиперчувствительности различной степени
тяжести. Все вышесказанное делает их перспек-
тивными объектами для детального изучения и
возможного применения в сельском хозяйстве
для создания стрессоустойчивых растений, а так-
же в различных областях медицины в качестве
прототипов новых лекарственных средств и диа-
гностических тест-систем.
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Peptides of Plant Innate Immune System. Part II. Biosynthesis, Biologiocal Functions 
and Possible Practical Application

E. I. Finkina*, D. N. Melnikova*, I. V. Bogdanov*, and T. V. Ovchinnikova*, #

#e-mail: ovch@ibch.ru
*Shemyakin and Ovchinnikov Institute of Bioorganic Chemistry,

ul. Miklukho-Maklaya, 16/10, Moscow, 117997 Russia

One of mechanisms of the plant innate immune system regulation is an activation of the synthesis of various
defense peptides having diverse structural organization. Some of them possess antimicrobial activity. In
plants, defense peptides have various localization, often are synthesized as multi domain precursor proteins,
are produced by limited proteolysis or by some other way of degradation. In addition to antimicrobial activity,
some of these peptides also display an insecticidal effect, inhibit endo- and exogenous proteases as well as
α-amylases, participate in the transfer of signal and building hydrophobic molecules, affect the operation of
ion channels. As a result, peptides of the plant innate immune system not only protect plants against viruses,
bacteria, fungi, and insects, but also reinforce their resistance toward various types of abiotic stresses and par-
ticipate in the regulation of plant growth and development. In addition, plant defense peptides can suppress
the growth of some human pathogens, possess antitumor activity, exhibit properties of food, inhalation, and
latex allergens and can be used in various areas of medicine. This review summarizes data on the biosynthesis,
biological functions and possible practical application of the peptides of plant innate immune system.

Keywords: plant innate immune system, defense peptides, antimicrobial activity, antitumor activity, allergy
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