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Существование аденилатциклаз у растений долгое время считалось недоказанным и лишь в послед-
ние два десятилетия появились новые сведения, уточняющие как биохимические свойства фермен-
та, так и данные о его молекулярной структуре. Поэтому в обзоре обсуждаются особенности функ-
ционирования растительных аденилатциклаз в мультимолекулярных комплексах и физиологиче-
ское значение этого феномена в реакциях растений на стрессы. Рассматриваются проблемы поиска
и успехи в расшифровке нуклеотидных последовательностей аденилатциклаз растений.
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ВВЕДЕНИЕ

В любой сигнальной системе ее эффективность
в значительной степени зависит от фермента-триг-
гера сигнала. Для аденилатциклазной системы кле-
ток растений таким ферментом является аденилат-
циклаза, синтезирующая циклический аденозин-
монофосфат (цАМФ), который участвует в каскаде
последующих сигнальных событий, включающих
трансдукцию внеклеточного сигнала в генетиче-
ский аппарат клетки, и обеспечивающий регуля-
цию таких фундаментальных физиологических
процессов как рост и развитие, дифференциация,
метаболизм, апоптоз и другие функции [1, 2]. Та-
ким образом, цАМФ, в числе других вторичных
мессенджеров (кальций, Н2О2, NO и др.), обеспе-
чивает своевременную реакцию растительного ор-
ганизма на изменяющиеся условия внешней среды.
Для поддержания оптимальных концентраций этой
сигнальной молекулы у растений также функцио-
нирует фосфодиэстераза, преобразующая цАМФ в
нециклическую неактивную форму. Регуляция ак-
тивности этого фермента не менее сложна и много-
образна [3, 4], и заслуживает отдельного обзора.

Исторически так сложилось, что интерес к ис-
следованию аденилатциклаз у животных и чело-
века пришелся, в основном, на вторую половину

XX века, когда в 1958 г. Е. Sutherland с коллегами
впервые обнаружили цАМФ в клетках печени
животных [5]. Наиболее важные сведения, каса-
ющиеся структурных и биохимических особен-
ностей АЦ животных, были получены в конце
90-х годов прошлого столетия [6, 7].

У растений существование аденилатциклазной
сигнальной системы, и, в частности, аденилатцик-
лаз, долгое время ставилось под сомнение [8, 9], а
затем, до начала XXI столетия, основной упор в ис-
следованиях делался на биохимические свойства
фермента [10, 11]. Если структура генов АЦ живот-
ных была уже известна в конце 90-х годов прошло-
го века [12], то АЦ растений до сих пор остаются в
некотором смысле “terra incognito”, а сведения о
нуклеотидных последовательностях их генов до
сих пор носят неполный характер [2, 13].

Целью настоящего обзора явилось изложение
современных представлений о сходстве и разли-
чиях в молекулярной структуре и свойствах АЦ
растений и животных, а также об их роли в стрес-
совых ответах растений.

Классификация и краткая характеристика 
аденилатциклаз про- и эукариот

Аденилатциклаза (АТФ-пирофосфатлиаза цик-
лизующая КФ 4.6.1.1) катализирует следующую
реакцию:Сокращения: АЦ – аденилатциклаза; АСС – аденилатцик-

лазная сигнальная система; цАМФ – циклический адено-
зинмонофосфат. нАТФ цАМФ Ф .→ +

УДК 581.1

ОБЗОРЫ



ФИЗИОЛОГИЯ РАСТЕНИЙ  том 69  № 3  2022

СОВРЕМЕННЫЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЯ ОБ АДЕНИЛАТЦИКЛАЗАХ РАСТЕНИЙ 287

Несмотря на то, что аденилатциклаза во всех
объектах выполняет одну и ту же функцию и ис-
пользует один и тот же субстрат, она имеет зна-
чительные различия в регуляции у разных видов
живых организмов [14, 15]. По этой причине все
аденилатциклазы на основании сходства амино-
кислотных последовательностей их каталитиче-
ских доменов делят на несколько классов (табл. 1).
Поскольку в этой классификации микроорганиз-
мы занимают весьма значительный объем, и сведе-
ния об особенностях АЦ у этих организмов посто-
янно обновляются, существующие классифика-
ции подвергаются пересмотру. На сегодняшний
день АЦ животных и микроорганизмов сгруппи-
рованы в шесть классов, основанных на гомоло-
гии последовательностей внутри их каталитиче-
ских доменов [16, 17]. АЦ из Escherichia coli и не-
которых грамотрицательных прокариотов вошли
в класс I. Класс II охватывает “токсиновые” АЦ
из таких патогенов, как Pseudomonas aeruginosa,
Bordetella pertussis, Bacillus anthracis [18, 19]. Эти
циклазы являются секретируемыми ферментами,
которые переносятся в хозяйские клетки, где раз-
рушают внутриклеточный сигналинг путем напол-
нения клеток хозяина сверхфизиологическими
концентрациями цАМФ [20]. АЦ эукариотов и гу-
анилатциклазы отнесены к классу III, наиболее
обширному, куда входят представители бактери-
ального и животного царств [17]. Классы IV, V и
VI выделены сравнительно недавно и включают
один или несколько прокариотических членов [21]
(табл. 1).

Несмотря на то, что все шесть классов широко
представлены у прокариот, все АЦ эукариот – как
одноклеточных, так и многоклеточных – возник-
ли из бактериальных АЦ, относящихся также к
классу III [22]. По своей локализации в клетке АЦ
класса III делятся на две большие группы –
трансмембранные формы фермента, представля-
ющие собой белковые молекулы, один раз или
более пронизывающие плазматическую мембра-
ну, и растворимые (цитозольные) его формы [15,
23]. Для ознакомления со структурными и функ-
циональными особенностями этого фермента из
других классов рекомендуем обратиться к обзору
Baker и Kelly [19].

Краткая характеристика АЦ животных
Трансмембранные аденилатциклазы (тАЦ) III

класса биохимически и структурно хорошо изу-
чены у бактерий, животных и человека [6, 19, 20,
23]. Краткая характеристика АЦ животных, изло-
женная в этом разделе, позволяет получить общее
представление об их биохимических свойствах и
особенностях структуры, а также дает информа-
цию для сравнения их с АЦ растений.

Для катализа АЦ в качестве кофактора требу-
ется металл, обычно Mg2+ или Mn2+. Их каталити-

ческий сайт формируется димеризацией двух до-
менов (С1 и С2) по типу голова–хвост. Поскольку
эти домены схожи друг с другом, но не идентич-
ны, они создают только один активный сайт. Со-
гласно кристаллической структуре, второй (псев-
до-симметричный) сайт занят активатором АЦ,
форсколином. Необходимые для катализа два
атома металла координируются двумя консерва-
тивными остатками аспартата, присутствующи-
ми в домене С1, а переходное состояние стабили-
зируется необходимой для этого парой аспара-
гин–аргинин, локализованной в домене С2 [23].
У животных и человека известно девять изоформ
тАЦ, имеющих специфическую локализацию в

Таблица 1. Классификация аденилатциклаз про- и эу-
кариот

Класс AC Название 
класса

Представители 
класса Литература

I Энтеробакте-
риальный

Бактерии: Esch-
erichia coli; Pro-
teus mirabilis; 
Salmonella typh-
imurium; Vibrio 
cholera; Erwinia 
chrysanthemi

 [16]

II Токсины Бактерии: 
Bacillus anthrax-
cis; Bordetella 
pertussis;, Pseu-
domonas aerugi-
nosa

 [18], [19]

III Универсаль-
ный

Бактерии: Cory-
nebacterium liq-
uefaciens; 
Rhizobium meli-
loti; животные и 
человек; пред-
положительно 
растения

 [20], [23]

IV Не имеет 
названия

Бактерии: Aero-
monas hydroph-
ila, Yersinia 
pestis

 [16]

V Не имеет 
названия

Бактерии: 
Prevotella 
ruminicola

 [21]

VI Не имеет 
названия

Бактерии: Rhi-
zobium etli; 
Mesorhizobium 
loti; Sinorhizo-
bium meliloti

 [21]



288

ФИЗИОЛОГИЯ РАСТЕНИЙ  том 69  № 3  2022

ЛОМОВАТСКАЯ и др.

определенных органах и тканях и имеющих раз-
личную чувствительность к ионам кальция [24].

Растворимая аденилатциклаза (рАЦ) клеток
животных была подробно исследована в послед-
ние два десятилетия, когда большая часть оcново-
полагающих работ была выполнена на экстрактах
из яичек крыс [22, 25]. В отличие от тАЦ, биохи-
мическая активность рАЦ, как правило, зависит
только от двухвалентного катиона Mn2+, нечув-
ствительна к регуляции G-белками, форсколином
и проявляет более низкую (примерно в 10 раз) аф-
финность к субстрату (АТФ).

Отличительной чертой рАЦ является наличие
у нее Р-петли, связывающей АТФ [26]. Кроме то-
го, в С-концевой части рАЦ есть аминокислотная
последовательность с высоким содержанием лей-
цина, так называемый потенциал лейциновой за-
стежки или домен спираль–спирального взаимо-
действия [22, 27, 28]. Есть предположение, что
этот участок необходим для прикрепления рАЦ к
цитоскелету [22, 29]. По данным Zippin с соавт.
[30], рАЦ в клетках животных локализована в раз-
личных внутриклеточных компартментах и струк-
турах – в митохондриях, центриолях, митотиче-
ском веретене, срединных пластинках и ядре.

Аденилатциклазы растений: свойства фермента
и участие в стрессовых ответах

Поскольку исследования свойств и структуры
АЦ у растений значительно отстают по времени и
эффективности от таковых у животных, сведения
об аденилатциклазах долго носили скудный, а за-
частую и противоречивый характер [31–34]. Од-
нако в последнее десятилетие появилось доволь-
но много работ, где достоверно, с применением
методов генетической инженерии, доказывается
существование АЦ у растений. Пожалуй, неоспо-
римым сходством АЦ животных и растений явля-
ется их субстратная специфичность – АТФ и ме-
таллы-кофакторы (Mn2+, Mg2+) [35], а также ак-
тиваторы (NaF, Ca2+) [36].

Для растений нет литературных данных по
изоферментному составу АЦ, но известно, что
одни и те же агенты (Mn2+, Mg2+, Ca2+) могут ока-
зывать различный, а зачастую и противополож-
ный эффект на активность трансмембранной АЦ
растений [33, 35]. Этот факт косвенно указывает
на присутствие у растений нескольких изоформ
тАЦ. Согласно литературным данным, оптимум
рН тАЦ растений имеет значительный разброс:
показана форма тАЦ с оптимумом активности
при рН 4.8–5.2 и в то же время есть сведения об
изоформе, наиболее активной в щелочной обла-
сти (рН 8.8) [37].

По растворимой АЦ растений в литературе
имеется еще более противоречивая информация.
Так, из корней люцерны (Medicago sativa) была

выделена фракция растворимой АЦ и частично
изучены ее свойства [33]. Как оказалось, адени-
латциклазная активность, измеренная в присут-
ствии MgATФ в качестве субстрата, стимулирова-
лась ионами Са2+ и кальмодулином. Гуанозин-5’-
[βγ-имидо]трифосфат (ГТФ), форсколин, фторид
и холерный токсин (общеизвестные модуляторы
трансмембранной АЦ животных) не активирова-
ли этот фермент. Существует и противоположное
мнение [38]: авторы, проведя анализ соответству-
ющей базы данных и сравнительное изучение ге-
номов многих про- и эукариот, сделали вывод, что
у арабидопсиса и, очевидно, у растений вообще
рАЦ отсутствует. В определенной мере такой вы-
вод можно объяснить тем, что гены АЦ у растений
могут быть замаскированы среди широкого спек-
тра больших семейств генов, в частности, R-генов,
которых насчитывается, например, в арабидопси-
се 200–300, а в рисе – порядка 1500 [39].

В связи с тем, что АЦ растений является ча-
стью сигнальной системы, весьма значительное
влияние на ее активность оказывают факторы
окружающей среды как абиотической, так и био-
тической природы. Есть сведения, что низкая
температура [40], экзогенные фитогормоны [41],
свет [40], а также вирусы, грибные и бактериаль-
ные метаболиты, весьма существенно влияют на
изменение концентрации эндогенного цАМФ
[42, 43], что косвенно свидетельствует о модулиро-
вании активности АЦ. Прямые доказательства ак-
тивации АЦ были получены Gasumov с соавт. [34],
которые выявили светоиндуцируемую трансмем-
бранную и растворимую АЦ у растений, соответ-
ственно. АЦ в мембранной фракции проявляла
сезонные изменения в активности по отношению
к красному и дальнему красному свету, а фрак-
ция, содержащая растворимую АЦ, оказалась
чувствительна как к красному, так и к дальнему
красному свету и не меняла ее в зависимости от
сезона. У одноклеточных водорослей Еuglena gac-
ilis [44] и Microcoleus sp. [45] обнаружены фотоак-
тивируемые аденилатциклазы, которые являются
рецепторным флавопротеином. Авторы полага-
ют, что поскольку данная АЦ может активиро-
ваться в широком световом диапазоне, она необ-
ходима для адаптации. Весьма активно расти-
тельные АЦ, вероятнее всего тАЦ, реагируют на
экзогенные фитогормоны [46]. Так, показано,
что при добавлении экзогенного гиббереллина
через активацию тАЦ происходил не только уси-
ленный синтез цАМФ [47], но также активация
белковых цАМФ-зависимых обменных факторов
[41]. Интересно, что аналогичный эффект у ара-
бидопсиса наблюдался и под влиянием солевого
и холодового стрессоров [1]. Показано, что увели-
чение уровня гиббереллина в проростках Oro-
banche minor приводило к существенному возрас-
танию концентрации цАМФ, что, вероятно, тоже
связано с активацией тАЦ [48].
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Как правило, при биотических стрессах под
воздействием PAMP/MAMP бактериальных и
грибных фитопатогенов, активируются сигналь-
ные системы клеток растений и запускаются за-
щитные механизмы с участием соответствующих
вторичных мессенджеров. В этом принимают
участие специфические/неспецифические ре-
цепторы растительных клеток, передающие сиг-
налы на GPCRs (G-protein-coupled receptors com-
plexis) [49]. Можно полагать, что активность тАЦ
растений также регулируется подобным образом,
поскольку показано, что под воздействием экзо-
полисахаридов Clavibacter michiganensis sps. sepe-
donicus (Cms) активность тАЦ в клетках растений
картофеля in vitro возрастала или снижалась в за-
висимости от устойчивости сорта картофеля, а
добавление к мембранной фракции, содержащей
тАЦ сурамина, разобщителя связи “рецептор–G
белок”, снижало ее активность более, чем на 90%
[36]. Кроме того, показано, что активность АЦ из
клеток Nicotiana benthamiana повышалась при ин-
фицировании Pseudomonas syringae pv. tabaci, что
существенно уменьшало количество симптомов
программируемой клеточной смерти [50]. Иноку-
ляция тканей Hippeastrum × hybridum грибным па-
тогеном Phoma narcissi приводила не только к по-
вышению концентрации цАМФ, но и к увеличе-
нию транскрипционного уровня РНК АЦ.
Авторы полагают, что это является одной из за-
щитных реакций растений на нарушения целост-
ности симпласта и апопласта [51]. Под воздей-
ствием PAMP Pseudomonas syringae в листьях
Arabidopsis повышался уровень цАМФ, что спо-
собствовало развитию защитных реакций [52].
Аналогичные результаты были получены при
изучении действия элиситора из Colletotrichum lin-
demuthianum на суспензионную культуру клеток
Phaseolus vulgaris [53]. В работе Jiang с соавт. [43]
показано, что увеличение уровня синтеза салици-
ловой кислоты в растениях арабидопсиса при ин-
фицировании Verticilliu является следствием уси-
ления активности АЦ, что может приводить к
усилению защитных реакций растений. Также в
арабидопсисе был обнаружен белок, имеющий
помимо АЦ каталитического центра последова-
тельность NB-ARC (nucleotide-binding domain
shared with APAF-1) и домен LRR (leucine-rich re-
peat), которые присущи PR-белкам и определяют
устойчивость растений к патогенам. Показано,
что активность АЦ в составе этого белка повыша-
лась при инфицировании арабидопсиса био-
трофным грибом Golovinomyces orontii и гемибио-
трофной бактерией Pseudomonas syringae, но не
при контакте с некротрофным грибом Botrytis ci-
nerea [54]. Авторы полагают, что такая реакция
АЦ связана с особенностями эффекторных моле-
кул биотрофных патогенов, которые восприни-
маются PR-белками растений [54].

Кроме непосредственной модуляции с помо-
щью GPCRs, активность АЦ растений, так же как
и АЦ животных [23], может меняться под воздей-
ствием ионов кальция. Ruzvidzo с соавт. [13] вы-
явили активацию рекомбинантного белка из ара-
бидопсиса с активностью АЦ 100 μM CaCl2, тогда
как Chatukuta с соавт. [55] выявили в эндоцитоз-
ных пузырьках в клетках арабидопсиса рекомби-
нантный домен АЦ (AtCIAP261–379), который
существенно активировался 250 μM CaCl2.

Интересно, что присутствие аденилатциклаз
было обнаружено и в некоторых внутриклеточ-
ных компартментах растений. Активность адени-
латциклаз была выявлена в изолированных хло-
ропластах шпината [56], в межмембранном про-
странстве и в строме хлоропластов клеток
Nicotiana tabacum и арабидопсиса [57, 58]. Двумя
независимыми авторами локализация АЦ была
выявлена в митохондриях клеток арабидопсиса
[13] и кукурузы [46], где показано ее участие в
проведении сигналов при стрессах.

Многие литературные данные свидетельству-
ют о том, что АЦ у растений функционируют в со-
ставе мультибелковых комплексов, что принци-
пиально отличает их от АЦ животных (табл. 2).
Такие мало консервативные АЦ содержат только
ключевые остатки каталитических центров, поз-
воляющие сохранять их функции. Возможно, что
это произошло в результате дивергентной эволю-
ции [59, 60]. Так, Al-Younis с соавт. [61] выявили в
K+-зависимой пермеазе 7 (AtKUP7) N-концевой
цитозольный домен AtKUP71-100 с активностью
АЦ. Встраивание данной последовательности в
мутант Escherichia coli, дефицитный по cyaA (аде-
нилатциклаза), восстанавливало ферментацию
лактозы, что невозможно без соответствующего
уровня внутриклеточного цАМФ [61]. В эндоци-
тозных пузырьках в составе клатринового белко-
вого комплекса были выявлены нуклеотидные
последовательности, соответствующие каталити-
ческому центру AЦ: AT1G68110 и AtClAP. Полага-
ют, что цАМФ необходим в интернализации па-
тогенных эффекторов в эндоплазматическую сеть
и вакуоль растительных клеток [55]. В Marchantia
polymorpha (мох печеночник) была обнаружена не-
типичная аденилатциклаза, которая помимо стан-
дартного С-домена, характерного для III класса
АЦ, имеет N-концевой домен, представляющий
собой фосфодиэстеразу [62, 63]. Этот рекомби-
нантный белок кодируется геном MpCAPE
(COMBINED AC with PDE). Наиболее высокая
его активность была найдена в органах размноже-
ния этого растения – антеридиумах. Обе группы
авторов считают, что этот белок необходим для
регуляции репродуктивного процесса в растениях
с мужскими гаметофитами. Весьма интересным
представляется сообщение о том, что в Arabidopsis
thaliana выявлен ген At3g14460, кодирующий бе-
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Таблица 2. Экспериментально подтвержденные фрагменты молекулы АЦ растений из базы NCBI

Вид расте-
ния № в NCBI

Роль в метаболизме и 
стрессовых реакциях 

растений
Литература

Zea mays CAC59976.1 Отвечает за рост пыльцевой 
трубки

 [39]

Arabidopsis thaliana NP_176447.1
pentatricopeptide repeat pro-
tein

Мотив каталитического цен-
тра АЦ.
Отвечает за взаимодействие 
с РНК и облегчение ее про-
цессинга

 [13]

Nicotiana
benthamiana

ACR77530.1 Отвечает за табтоксин-β-
лактам-индуцированную 
клеточную смерть и разви-
тие симптомов заболевания

 [50]

Hippeastrum x hybridum ADM83595.1
hybridum
adenylyl
cyclase
protein

Участие в системной реак-
ции, индуцированной разру-
шением симпласта и 
апопласта Phoma narcissi

 [51]

Arabidopsis thaliana NP_568213.2 Рекомбинантная K+-перме-
аза.
Выполняет роль молекуляр-
ного переключателя с одной 
сигнальной системы на дру-
гую

 [61]

Marchantia polymorpha PTQ35772.1 Представляет пример слож-
ного многодоменного расти-
тельного белка, способного 
регулировать клеточный 
уровень цАМФ

 [62]

Arabidopsis thaliana NP_564922.1
Clathrin as-
sembly protein

Защита от патогена и ремо-
делирование актинового 
цитоскелета в течение эндо-
цитозной интернализации

 [55]

лок, богатый лейциновыми повторами, который
содержит четыре различных каталитических цен-
тра АЦ, пространственно распределенных по все-
му белку. Эти центры были названы как AC1,
AC2, AC3 и AC4, соответственно, и индивидуаль-
но испытаны на каталитическую активность, ко-
торая у всех оказалась весьма высокой. Кроме то-
го, оказалось совсем неожиданным, что в клетках
A. thaliana содержатся еще пять других белков с
несколькими центрами АЦ: At1g01040 с 5,
At1g62590 с 3, At2g34780 с 13, At3g18035 с 2, и
At5g57690. Можно полагать, что это растворимая
форма АЦ, поскольку Mn2+ значительно ее акти-
вировал, а Ca2+ при этом дополнительно усили-
вал эту активацию [13, 64]. Еще одним примером
функционирования АЦ в сложных белковых ком-

плексах является белок NCED3, представляю-
щий собой 9-цис-эпоксикаротиноид диоксиге-
назу, в котором присутствует активный аденилат-
циклазный домен. Этот белок локализован в
хлоропластах и является ключевым компонентом
биосинтеза абсцизовой кислоты, обязательного
участника стрессовых ответов растений [58, 61].
Также недавно был охарактеризован белок Zm-
RPP13-LK3 в кукурузе, который не только обла-
дает активностью АЦ, сопоставимой с AtNCED3,
но и участвует в АБК-опосредованной устойчи-
вости к тепловому стрессу [46]. Авторы показали,
что активность ZmRPP13-LK3 и уровень цАМФ
уменьшаются в мутанте кукурузы, дефицитном
по биосинтезу АБК. С точки зрения теории сиг-
нальных микродоменов, принятой для клеток
животных [17], низкая активность АЦ в составе
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таких ферментных комплексов у растений вполне
объяснима, так как цАМФ действует in situ, не
диффундируя на значительные расстояния. Об-
щеизвестно, что цАМФ способствует фосфори-
лированию соответствующих белков – компо-
нентов сигнальных каскадов. Однако есть данные
о том, что цАМФ участвует в ингибировании
фосфорилирования белков, в частности белков в
составе светособирающего комплекса хлоропла-
стов [65]. Таким образом, АЦ в составе сложных
молекулярных комплексов могут функциониро-
вать и во внутриклеточных сигнальных микро-
доменах растений. На фоне большого объема ис-
следований, подтверждающих присутствие АЦ у
растений, появляются отдельные работы, опро-
вергающие этот факт [66]. Авторы, обнаружив
весьма низкую активность АЦ в белке HpAC1 из
Hippeastrum hybrid cultivars, полагают, что он отно-
сится к полифосфатазам, а синтез цАМФ являет-
ся его “побочной” функцией. Опираясь на эти
результаты, авторы заявляют, что у высших расте-
ний АЦ отсутствуют вообще и, следовательно,
аденилатциклазная сигнальная система не имеет
права на существование. На наш взгляд, результа-
ты, полученные этими авторами, напротив, еще
раз подтверждают гипотезу о функционировании
АЦ растений в составе мультибелковых комплек-
сов, и низкая аденилатциклазная активность ис-
следуемого белка только подтверждает это. Упо-
мянутая статья Kleinboelting с соавт. [66] ставит
под сомнение данные, полученные ранее Swieza-
wska с соавт. По нашему мнению, результаты
B. Swiezawska  с соавт., полученные с применени-
ем высокотехнологичных генетических и биохи-
мических методов, заслуживают доверия и вносят
существенный вклад в понимание особенностей
и разнообразия молекулярной структуры АЦ рас-
тений. Более подробно эти результаты обсужда-
ются в следующем разделе обзора.

По мнению Ruzvidzo с соавт. [13], мультидо-
менные АЦ могут образовывать внутримолеку-
лярные димеры, что в свою очередь должно вли-
ять на каталитическую активность и, следова-
тельно, на эффективность цАМФ-зависимого
сигнального пути [13]. Открытие белков одного
типа с множественными каталитическими цен-
трами AЦ вызывает новые вопросы и предполо-
жения: могут ли эти каталитические центры акку-
мулировано увеличивать активность АЦ, усили-
вая друг друга? Или функционируют ли эти
центры одновременно? Не “маскируют” ли такие
белки различные изоформы АЦ? Это требует
дальнейших исследований in vivo и in planta.

Поиски нуклеотидных последовательностей 
аденилатциклаз растений

При современном уровне развития науки для
полной характеристики фермента недостаточно

данных только о его физиологических и биохи-
мических свойствах. В последние годы, с помо-
щью методов генной инженерии получены новые
сведения о нуклеотидной и аминокислотной по-
следовательностях АЦ растений. Как показали
поиски в различных базах данных и литературных
источниках, сходства растительных АЦ с АЦ жи-
вотных по аминокислотным последовательно-
стям не обнаружено [4].

E. Gehring в 2010 г., опираясь на исследование
гуанилатциклаз из арабидопсиса, содержащих
14 аминокислот в концевом фрагменте каталити-
ческого центра, предпринял попытку провести
аналогичный анализ для аденилатциклаз расте-
ний [67]. В модифицированном поиске мотивов
АЦ аминокислотные остатки, которые обеспечи-
вают субстратную специфичность, были заменены
на аминокислоты [DE]. Это было сделано потому,
что коровый мотив внутри каталитического центра
состоит из функционально определенных остат-
ков, к которым присоединяется водород от адени-
на, а также аминокислот, которые обеспечивают
субстратную специфичность для АТФ и стабилизи-
руют переход из АТФ в цАМФ. Таким образом, мо-
тив ([RKS]X[DE]X(9,11)[KR]X(1,3)[DE]), считаю-
щийся фрагментом АЦ, действительно оказался
представлен в АЦ кукурузы (AJ307886.1), и в ор-
тологе Sorgium bicolor (gb | EER90437.1), а также в
классе белков арабидопсиса, содержащем NBS-
LRR (2е-70). В арабидосисе E. Gehring обнаружил
аннотированные, но функционально недоказан-
ные АЦ (At1g26190, At1g73980 и At2g11890) (TAIR:
www.arabidopsis.org) и все они действительно со-
держат мотив ([RKS]X[DE]X(9,11)[KR]X(1,3)[DE]).
Однако автор отмечает, что присутствия такого мо-
тива, строго говоря, не достаточно, чтобы иденти-
фицировать кандидатов АЦ ab initio с любой разум-
ной степенью достоверности [67]. Для того, чтобы
получить более надежные результаты, был исполь-
зован расширенный АЦ мотив, который является
специфичным для связывания АТФ, а не для ГTФ с
С-терминальным металл-связывающим остатком
([RK][YFW][DE][VIL][FV]X(8)[KR]X(1,3)[DE]). Этот
расширенный мотив позволил автору определить
девять предполагаемых АЦ в арабидопсисе. Они
включают два белка (At3g28223 и At4g39756) и
toll-интерлейкиновый рецептор (TIR) NBS-LRR
(At3g04220), участвующие в защитных реакциях
растений [68]. В связи с этим следует заметить,
что АЦ с NBS-LRR доменами обнаружены и в ку-
курузе [39], где АЦ структурно похожа на расти-
тельные TIR-NBS-LRR белки устойчивости к бо-
лезни, и в тополе Populus trichocarpa (ADB66335.1,
4e-76) [69]. По мнению Wong и Gehring, [68], поиск
в системе http://www.panterdb.org для библиотеки
белковых семейств и суперсемейств, индексиро-
ванных по функциям, указывает на присутствие в
арабидопсисе 83 позиций с онтологами генов сле-
дующих категорий: процессы иммунной систе-
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мы, рецепторы клеточной поверхности, связан-
ные с передачей сигнала, внутриклеточный сиг-
нальный каскад, метаболические процессы
нуклеотидов и нуклеиновых кислот. Таким обра-
зом, предложенный метод in silico E. Gehring
очерчивает довольно широкий круг претендентов
на роль АЦ, но не дает точного представления об
их нуклеотидных последовательностях. Другие
авторы [13], используя мотив (At3g21465, BLAST)
(14 аминокислотных остатков) из арабидопсиса,
выделили АЦ-подобный белок. Из Hippeastrum ×
hybridum был выделен, клонирован и охарактери-
зован новый ген аденилатциклазы, названный
HpAC1) [51]. Этот ген кодирует белок, состоящий
из 206 аминокислот с рассчитанной молекуляр-
ной массой 23 кДа. Предсказанная аминокислот-
ная последовательность содержит все типичные
признаки и имеет высокую идентичность с пред-
полагаемыми АЦ растений. Очищенный реком-
бинантный белок HpAC1 способен конвертиро-
вать АТФ в цАМФ. Кроме того, авторы показали,
что уровень транскрипта HpAC1 и концентрация
цАМФ изменялись в условиях стресса. По-види-
мому, АЦ в Hippeastrum является цитозольным
белком, поскольку in silico анализ алгоритма с по-
мощью программы SOSUI не показал присут-
ствие трансмембранной последовательности
внутри HpAC1. Такой вывод был подтвержден
биохимически, когда активатор трансмембран-
ной АЦ, фторид натрия, не оказал влияния на об-

суждаемый фермент. При этом HpAC1 имеет го-
мологию с аналогичными белками из мха (Phy-
scomitrella patens) и водорослей (Chlorella variabilis,
Volvox carteri, Chlamidomonas reinhardtii и Cocco-
myxa subellipsoidea), а также с многими АЦ из
грамположительных бактерий (стрептококки, ба-
циллюс, энтерококки и стафилококки) [51].

Имеющийся на сегодняшний день массив дан-
ных по аминокислотным последовательностям АЦ
растений позволил нам построить филогенетиче-
ское дерево, отражающее эволюционные взаимо-
связи и степень родства АЦ растений с аналогич-
ным ферментом из организмов – представителей
других царств (рис. 1). Первичные данные были
получены из базы данных NCBI, где представлены
аминокислотные последовательности белков или
их фрагментов, обладающие активностью АЦ. Не-
смотря на то, что у растений АЦ, как правило,
представлены фрагментами в составе других бел-
ков, они также были привлечены для сравнитель-
ного анализа, так как полностью сохраняют функ-
ции фермента, характерные для АЦ и подтвер-
жденные экспериментально (табл. 2).

Анализ показал, что цианобактерии (Cyano-
bacterium stanieri) являются наиболее ранним но-
сителем гена АЦ, что вполне объяснимо, по-
скольку, вероятно, они являются прародителями
высших растений. Весьма возможно, что ген АЦ
был получен арабидопсисом (Arabidopsis thaliana)

Рис. 1. Филогенетическое дерево, отражающее эволюционные взаимосвязи и степень родства АЦ растений с анало-
гичным ферментом из организмов – представителей других царств. Аминокислотные последовательности АЦ полу-
чены из базы данных NCBI, филогенетическое дерево построено в программе MAFFT (multiple alignment program for
amino acid or nucleotide sequences), версия 7.

1_CAA258171 _Escherichia_coli_

2_KPA96318_1_Pseudomonas_fuscovaginae_

11_EGW20142_1_Methylobacter_tundripaludum_SV96_

6_ADM83595_1_Hippeastrum_hybrid_cultivar_

15_NP_067716_1_type10_Rattus_norvegicus_ 

9_PTQ35772_1_Marchantia_polymorpha_

10_NP_867545_1_Rhodopirellula_baltica_SH_1_

3_CAC59976_1_Zea_mays_

12_ASR05935_1_Rhizobium_leguminosarum_bv_viciae_

5_ACR77530_1_Nicotiana_benthamiana_

16_NP_001100709_1_type_1_Rattus_norvegicus_

18_NP_066939_1_type_1_isoform_1_Homo_sapiens_

4_NP_176447_1_Arabidopsis_thaliana_1_

8_NP_564922_1_Arabidopsis_thaliana_3_

14_WP_104279188_1_Clavibacter_michiganensis_

13_AFZ46508_1_Cyanobacterium_stanieri_PCC_7202_

17_NP_001284701_1_type_10_isoform_3_Homo_sapiens_ 

7_NP_568213_2_Arabidopsis_thaliana_2_
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в процессе эндосимбиоза, где претерпел дальней-
шие мутации, в результате чего три АЦ араби-
допсиса оказались на разных уровнях дерева:
WP_ 104279188 и NP_564922 локализованы в са-
мом его начале, образуя только по одной внутрен-
ней ветви, тогда как NP_568213 находится до-
вольно далеко от них, образуя одиночную внеш-
нюю ветвь в составе кластера. Это дает основание
предполагать, что две первые АЦ эволюционно
являются более ранними, а третья АЦ сформиро-
валась намного позже и должна иметь некоторое
сходство с АЦ из Marchantia polymorpha
(PTQ35772) и Zea mays (CAC59976). Интересно,
что в одном кластере со мхом Marchantia polymor-
pha и высшим растением Zea mays находится и АЦ
из бактерии Rhodopirella baltica SH (NP867545).
При этом АЦ из мха и бактерии образуют две
внешние ветви из одного внутреннего узла, что
вероятно, также является результатом эндосим-
биоза, но, при этом, АЦ из высшего растения ку-
курузы претерпела большее количество мутаций,
что и нашло отражение в ее положении в филоге-
нетическом дереве. Аналогичная дивергенция в
двух ветвях в одном кластере АЦ из Nicotiana ben-
thamiana (ACR77530) и Rhyzobium leguminosarum
bv. viciae (ASR05935) еще раз подтверждает тео-
рию эндосимбиоза бактерий и растений. АЦ из
Hipperastrum hybrid cultivar (AQDM83596) находит-
ся дальше всех на филогенетическом дереве и вхо-
дит в один кластер с Rattus norvegicus (NP 067716) и
Homo sapiens (NP001284701), хотя они локализова-
ны на внешних ветвях. Поскольку АЦ упомянутых
млекопитающих представлены 10 растворимыми
изоформами [30], можно предположить, что и
Hipperastrum hybrid cultivar содержит растворимую
AЦ. Это подтверждается и данными Świeżawska с
соавт. [51], которые в результате анализа in silico
обнаружили у AЦ из этого растения только цито-
зольный домен.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, АЦ растений, в отличие от АЦ
животных, наиболее хорошо изучены на биохи-
мическом уровне, тогда как генетика этого фер-
мента и его ортологи у различных видов растений
исследованы недостаточно, и их поиски требуют,
возможно, новых нестандартных подходов. Al-
Younis с соавт. [61] предложил название “крипто-
аденилатциклазы” растений, и с этим, можно со-
гласиться, поскольку растительные АЦ обнару-
живаются часто в составе мультиферментных
комплексов. [46, 54, 58, 61]. Этот феномен расти-
тельного фермента является еще одним принци-
пиальным отличием от АЦ животных, и пока
трудно сделать однозначный вывод о причинах
этого явления. Анализ литературных данных поз-
воляет предположить, что, с одной стороны, су-
ществование белков с несколькими активными

центрами АЦ может быть одним из способов ре-
гуляции активности этого фермента [13], а с дру-
гой стороны, мультиферментный комплекс мо-
жет более эффективно выполнять функции внут-
риклеточного сигнального микродомена [58, 61,
65]. При этом очевидно, что у растений функцио-
нируют различные формы аденилатциклаз, и
они, как источники сигнальной молекулы,
цАМФ, играют важную роль в реализации защит-
ных механизмов при стрессах у растений [1, 2, 53,
70–72].

Авторы заявляют об отсутствии конфликта
интересов. Настоящая статья не содержит каких-
либо исследований с участием людей и животных
в качестве объектов исследования.
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