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Монооксид углерода (CO) является одной из ключевых молекул-газотрансмиттеров, задействован-
ных в передаче разнообразных сигналов, необходимых для регуляции множества функций живых
организмов. В обзоре рассматриваются особенности синтеза CO у растений, приводится краткая ха-
рактеристика гемоксигеназы как основного фермента, катализирующего образование монооксида
углерода. Анализируется участие CO в процессах роста и развития растений, в частности, прораста-
ния семян, образования корней, старения. Особое внимание уделяется роли монооксида углерода в
формировании адаптивных реакций на действие стрессоров различной природы. Рассмотрено уча-
стие ионов кальция, АФК и оксида азота как посредников в реализации биологических эффектов
CO. Помимо этого анализируется вовлечение монооксида углерода в проявление действия других
сигнальных молекул, в том числе и фитогормонов. Приводится краткая характеристика доноров CO
и оценивается возможность их использования в биологических экспериментах.
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ВВЕДЕНИЕ
Сведения о молекулах, задействованных в пе-

редаче сигналов и регуляции функций живых ор-
ганизмов, постоянно расширяются. В последние
годы в биологии и медицине интенсивно накап-
ливаются знания о роли газотрансмиттеров – не-
больших газообразных молекул, выполняющих
сигнальные функции [1, 2]. Основные характери-
стики газотрансмиттеров: (1) генерируются фер-
ментативными системами, (2) проникают через
клеточные мембраны, (3) не обнаружены инди-
видуальные рецепторы, но имеются множествен-
ные клеточные мишени и существует тесная связь
с компонентами других сигнальных цепей [3].
Считается, что экзогенные газотрансмиттеры ими-
тируют в живых организмах биологические функ-
ции эндогенных соединений.

В настоящее время газотрансмиттерами счита-
ются газообразный водород (H2), сероводород
(H2S), монооксид азота (NO), монооксид углеро-
да (CO) и метан (CH4) [2]. Из этих пяти молекул

наиболее изученными являются монооксид азо-
та, сероводород и монооксид углерода. Однако в
сигналинге растительных клеток значительный
объем сведений накоплен только для NO и H2S. В
физиологии человека и животных монооксид уг-
лерода считается вторым по важности и степени
изученности газотрансмиттером после NO. Его
физиологические функции у млекопитающих
связаны с регуляцией тонуса сосудов, противо-
воспалительными, антипролиферативными и ан-
тиапоптотическими эффектами [4, 5]. Физиоло-
гическая роль CO в жизни растений до сих пор
изучена слабо, несмотря на то что первые упоми-
нания о его биосинтезе у растений появились бо-
лее 60 лет тому назад [6].

Эффекты NO и H2S как сигнальных молекул
связаны с регуляцией состояния и функциональ-
ной активности белков посредством посттранс-
ляционных модификаций, которые включают в
себя S-нитрозирование, нитрование по тирозину,
нитрозилирование металлов и персульфидирова-
ние [7, 8]. При этом NO и H2S могут конкуриро-
вать между собой за мишени – специфические
остатки Cys. Механизмы реализации биологиче-
ской активности CO существенно отличаются от

Сокращения: БВ – биливердин, СОД – супероксиддисму-
таза, HO – гемоксигеназа, PTIO – 2-phenyl-4,4,5,5-te-
tramethylimidazoline-1-oxyl-3-oxide.
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таковых для оксида азота и сероводорода. Пред-
полагается, что они в значительной степени обу-
словлены образованием координационных свя-
зей CO с металлами в активных центрах белков, в
первую очередь гемсодержащих [9]. В целом же
вопрос о молекулярных мишенях действия CO,
связанных с проявлением им тех или иных фи-
зиологических эффектов, остается открытым.
Тем не менее, к настоящему времени получены
экспериментальные данные, указывающие на
участие СО в регуляции функций, связанных с
ростом и развитием растений [10, 11], в частно-
сти, прорастанием семян [12], образованием кор-
ней [13–15], старением листьев и плодов [16, 17], а
также контролем устьичных движений [18]. Осо-
бенно интенсивно в последние годы изучается
участие CO в адаптации растений к действию
стресс-факторов различной природы и возмож-
ность повышения устойчивости растений с помо-
щью доноров монооксида углерода [3, 19]. При
этом, однако, представления о его функциональ-
ном взаимодействии с другими сигнальными мо-
лекулами и фитогормонами остаются весьма
фрагментарными. В настоящем обзоре предпри-
нята попытка рассмотрения места монооксида уг-
лерода в сигналинге у растений и систематизации
данных о влиянии CO на некоторые физиологиче-
ские процессы, в первую очередь, связанные с адап-
тацией к неблагоприятным факторам среды.

ОБРАЗОВАНИЕ МОНООКСИДА
УГЛЕРОДА У РАСТЕНИЙ

Основным ферментом, обеспечивающим син-
тез CO как у животных, так и у растений, считает-
ся гемоксигеназа (HO, КФ 1.14.99.3). Он катали-
зирует стереоспецифическое превращение гема в
биливердин-IXα (БВ-IXα) с высвобождением
Fe2+ и CO [20]. Для этой реакции необходимы
НАДФ·H как источник электронов и молекуляр-
ный кислород [21]. В ходе реакции, катализируе-
мой гемоксигеназой, образуются промежуточные
продукты превращения гема – α-мезо-гидрокси-
гем, вердогем и комплекс Fe-БВ-IXα [22] (рис. 1).
Конечный продукт этой реакции БВ-IXα с помо-
щью биливердинредуктазы может превращаться
в билирубин, обладающий мощным антиокси-
дантным действием [23]. Однако это превраще-
ние типично для животных клеток. У высших
растений БВ-IXα может восстанавливается до
фитохромобилина – хромофора семейства фото-
рецепторов фитохромов [24], которые участвуют
в фотоморфогенезе [22, 25].

Гены, кодирующие гемоксигеназу, обнаруже-
ны как у высших растений, так и у красных водо-
рослей, криптофитов и цианобактерий [20, 22, 24,
26]. Растительные гемоксигеназы представлены
семейством из четырех генов. Одно подсемейство
включает в себя HO-1-подобные гены (в том чис-

ле HO-3 и HO-4 Arabidopsis thaliana), другое – гены
HO-2 [25, 27]. Белок HO-2 – единственный член
подсемейства HO2, он не является истинной ге-
моксигеназой [25]. Все четыре гена семейства у
A. thaliana транскрипционно активны [25]. Уста-
новлено, что у растений наиболее интенсивно
экспрессируется HO-1 [28]. На животных объек-
тах показано, что HO-1 является индуцибельной
изоформой, участвующей в ответах на действие
стрессоров на клеточном уровне [29]. Экспрессия
гена HO-1 у растений также может быть индуци-
рована действием факторов окружающей среды,
в том числе осмотического стресса [30], засоле-
ния [31], тяжелых металлов [32], УФ-B [33].

В клетках растений ферментативный белок
HO-1 обнаружен в хлоропластах (преимуще-
ственно в их строме) [34] и митохондриях [20]. В
частности, показана субклеточная локализация
HO-1 в митохондриях клеток листьев Glycine max
[35].

Рис. 1. Синтез CO при окислительном превращении
гема. Пояснения в тексте.
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КОЛУПАЕВ

Предполагается, что гемоксигеназа – не един-
ственный источник монооксида углерода у расте-
ний. Так, обнаружено, что в листьях и корнях сои
усиление генерации CO под влиянием засоления
не коррелировало с активностью гемоксигеназы
[36]. Авторы полагают, что CO может образовы-
ваться при разрушении гем-метиленовых мости-
ков неферментативным путем. Весьма вероятно
образование CO при перекисном окислении ли-
пидов и метаболизме уреидов [36].

Пути элиминации монооксида углерода в рас-
тительных клетках остаются малоизученными.
Связывание CO прочными связями с железом ге-
моглобинов считается одним из основных спосо-
бов его инактивации [37].

УЧАСТИЕ CO В ПРОЦЕССАХ
РОСТА И РАЗВИТИЯ РАСТЕНИЙ

Получены сведения об участии монооксида
углерода в регуляции прорастания семян [38], об-
разования корней [39] и формирования корневых
волосков [40].

Так, показано усиление прорастания покоя-
щихся семян гигантского лисохвоста (Setaria fabe-
rii) при благоприятных температурах и влажности
под влиянием 1% CO [37]. В ряде работ сообщает-
ся об усилении прорастания семян с помощью
CO или его доноров в неблагоприятных условиях.
Например, обнаружено, что обработка семян до-
нором CO гематином ослабляла ингибирование
их прорастания и роста проростков риса в услови-
ях солевого стресса [38] и пшеницы при действии
ПЭГ 6000 [30]. Донор CO гематин также умень-
шал ингибирующее действие наночастиц серебра
на прорастание Brassica nigra [41]. Усиление про-
растания семян в условиях стресса, однако, не
позволяет однозначно говорить о роли CO в про-
цессе прорастания семян, поскольку во многом
может быть связано со стресс-протекторным, а не
рострегулирующим действием этого газотранс-
миттера.

В то же время недавние исследования показыва-
ют не только феноменологию влияния монооксида
углерода на прорастание семян в нормальных усло-
виях, но и проливают свет на его молекулярные ме-
ханизмы [42]. Установлено, что обработка семян
Arabidopsis синтетическим донором CO CORM-2
усиливала их прорастание в оптимальных условиях.
Трансгенная линия HY1-ox с повышенным содер-
жанием CO также отличалась усиленным прораста-
нием семян. В то же время у мутантов hy1-100, де-
фектных по синтезу CO, прорастание семян замед-
лялось. Такой же эффект вызывала обработка
семян ингибитором гемоксигеназы Zn-протопор-
фирином-IX [42]. Авторы предложили модель, со-
гласно которой прорастание свежесобранных се-
мян угнетается высоким уровнем белка DOG1 (от

delay of germination), при их длительном хранении
постепенно усиливается зависимый от гемокси-
геназы-1 биосинтез CO. В результате сигнал CO
активирует экспрессию гена EFR12, который ко-
дирует белок, являющийся отрицательным регу-
лятором экспрессии гена DOG1 и действующий
через ацетилирование гистонов. Согласно пред-
ложенной модели, прерывание покоя семян с по-
мощью CO связано с подавлением им экспрессии
DOG1 посредством активации ERF12 и гистонде-
ацетилазы и снижения уровня ацетилирования
гистонов в хроматине DOG1 [42].

Описанный механизм, по-видимому, является
не единственным путем влияния CO на прораста-
ние семян. Вероятно, монооксид углерода вовлека-
ется в реализацию действия света на прорастание
семян. Активация гемоксигеназы-1 и усиление
синтеза CO происходят на свету при посредниче-
стве фитохрома B. Последующая активация моно-
оксидом углерода гистондеацетилазы 6 приводит к
угнетению экспрессии гена белка SOM, который
участвует в регуляции метаболизма ключевых фи-
тогормонов, влияющих на прорастание семян –
гиббереллинов и АБК [43].

Еще одним ростовым эффектом CO является
усиление образования корней. Показано фено-
менологически похожее на действие ИУК и окси-
да азота усиление роста клеток корней пшеницы
под влиянием доноров CO [44, 45]. Также уста-
новлено, что CO, генерируемый гемоксигеназой,
является необходимым компонентом в реализа-
ции эффектов ауксина. Увеличение количества и
длины адвентивных корней под влиянием индук-
торов гемоксигеназы гемина и гематина обнару-
жено и у растений огурца [46]. В то же время под
влиянием ауксина в корнях проростков огурца
происходило существенное повышение активно-
сти гемоксигеназы и содержания CO [46]. Усиле-
ние образования латеральных корней, вызываемое
обработкой растений метилжасмонатом, устра-
нялось скавенджером CO гемоглобином и инги-
битором гемоксигеназы Zn-протопорфирином
IX, что свидетельствует о роли монооксида угле-
рода как посредника в проявлении эффектов ме-
тилжасмоната [47].

Установлена также индукция образования
корневых волосков экзогенным CO [40]. Мутант
томата yg-2 с нарушенной активностью гемокси-
геназы имел недоразвитые корневые волоски, что
устранялось действием экзогенного CO [40].

МОНООКСИД УГЛЕРОДА И АДАПТАЦИЯ 
РАСТЕНИЙ К ДЕЙСТВИЮ 

СТРЕСС-ФАКТОРОВ

Полученные к настоящему времени экспери-
ментальные данные позволяют считать, что CO
имеет не менее важное значение для адаптации
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растений к действию стресс-факторов, чем более
изученные сигнальные молекулы-газотрансмитте-
ры – NO и H2S [48]. В ряде исследований зареги-
стрировано усиление экспрессии гена гемоксигена-
зы-1 и повышение содержания CO в ответ на дей-
ствие стрессоров различной природы. Показана
активация стрессорных реакций растений с помо-
щью экзогенного CO или его доноров и снижение
устойчивости в присутствии антагонистов CO.

Гипотермия. Обнаружено, что при прораста-
нии семян бирманского винограда (Baccaurea
ramiflora) в условиях холода отмечалось транзи-
торное повышение активности гемоксигеназы-1
и увеличение содержания CO [49]. В этой же работе
показано, что при низких положительных темпера-
турах обработка гематином или раствором CO спо-
собствовала прорастанию семян B. ramiflora, усиле-
нию экспрессии генов глутатионредуктазы и ас-
корбатпероксидазы, повышению активности этих
антиоксидантных ферментов и содержания восста-
новленного глутатиона [49]. Тем не менее, другие
сведения об участии CO в процессах холодовой
адаптации растений до сих пор отсутствуют.

Гипертермия. Показано увеличение эндоген-
ного содержания CO в клетках табака при гипертер-
мии [50], а также повышение их выживаемости по-
сле повреждающего прогрева при добавлении в
среду донора CO гематина [51]. Установлено, что
обработка проростков пшеницы донором моноок-
сида углерода гемином повышала их выживание
после потенциально летального теплового стрес-
са [52]. При этом под влиянием донора CO проис-
ходило увеличение активности супероксиддис-
мутазы (СОД), каталазы и пероксидазы, что спо-
собствовало сохранению целостности мембран
после повреждающего прогрева.

Обезвоживание. В условиях осмотического
стресса в проростках пшеницы усиливалась экс-
прессия гена HO-1 и повышалось содержание CO
[30], а обработка индуктором гемоксигеназы гема-
тином способствовала прорастанию семян пшени-
цы в условиях засухи [30]. Под действием гематина
происходило повышение активности амилазы и
содержания сахаров, также отмечался рост актив-
ностей СОД, аскорбатпероксидазы и дегидроас-
корбатредуктазы.

Обработка гемином или водным раствором CO
усиливала развитие придаточных корней у экс-
плантатов огурца при засухе. Одновременно повы-
шались активности СОД, каталазы, неспецифиче-
ской пероксидазы и аскорбатпероксидазы, стаби-
лизировался водный статус тканей и уменьшалась
интенсивность окислительного стресса [53].

В некоторых работах показаны эффекты закры-
вания устьиц у растений при обработке индуктора-
ми гемоксигеназы, что может быть полезно при за-
сухе. Так, выявлено закрывание устьиц у бобов при
действии гематина [54]. Усиление развития боко-

вых корней растений при засухе, связанное с по-
вышением активности гемоксигеназы и синтезом
CO, также может рассматриваться как один из
механизмов адаптации, который реализуется с
участием CO [22].

Засоление. В корнях проростков пшеницы за-
фиксировано транзиторное повышение активно-
сти гемоксигеназы-1 и содержания CO при дей-
ствии NaCl [31, 55]. Подобный эффект обнаружен
при солевом стрессе и в корнях Brassica juncea [56].
В корнях риса показано усиление экспрессии гена
и повышение активности HO-1 в ответ на действие
высоких концентраций NaCl или NaNO3 [57]. У
проростков Eruca sativa под влиянием высоких
концентраций хлорида натрия отмечена стимуля-
ция экспрессии гена HO-1 в листьях и корнях в
2.0–2.5 раза [58]. У растений сои солевой стресс
также вызывал усиление генерации CO. При этом,
однако, не было обнаружено прямой связи образо-
вания монооксида углерода с изменениями актив-
ности гемоксигеназы-1, что, по мнению авторов,
указывает на функционирование других механиз-
мов синтеза СО при солевом стрессе [36].

В ряде работ показано повышение солеустой-
чивости растений под влиянием экзогенного CO
или его доноров (индукторов гемоксигеназы).
Предварительная обработка водным раствором CO
снижала степень повреждения корней пророст-
ков пшеницы, вызванную солевым стрессом, за
счет повышения уровня пролина, обусловленно-
го увеличением активности пирролин-5-карбок-
силатсинтазы и снижением активности пролин-
дегидрогеназы [59]. Водный раствор CO также
уменьшал ингибирование роста проростков Cas-
sia obtusifolia в условиях засоления, что сопровож-
далось увеличением содержания свободного про-
лина и сахаров, повышением активности СОД,
каталазы, неспецифической пероксидазы, аскор-
батпероксидазы и глутатионредуктазы [60]. Уси-
ление прорастания семян, снижение интенсив-
ности ПОЛ, увеличение активности антиокси-
дантных ферментов отмечалось и у проростков
пшеницы в условиях солевого стресса при обра-
ботке гематином [61].

Обработка растений Arabidopsis дикого типа
(Col-0) гемином уменьшала вызываемое солевым
стрессом развитие водного дефицита [62]. Под
влиянием донора CO также отмечалась стабили-
зация содержания фотосинтетических пигментов
и активности антиоксидантных ферментов в
условиях избыточного засоления.

Обработка экзогенным CO уменьшала прояв-
ление программируемой гибели клеток корней
проростков пшеницы при действии 200 мМ NaCl
[55]. Под влиянием экзогенного CO также значи-
тельно усиливалась экспрессия гена Mn-СОД и
стабилизировалась общая активность СОД в
условиях стресса.
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Действие тяжелых металлов и алюминия. Показа-
на роль гемоксигеназы-1 в реакции Chlamydomonas
reinhardtii на действие Hg2+. Экспрессия гена этого
фермента усиливалась в ответ на действие стрессо-
ра. При этом трансформанты, сверхэкспрессирую-
щие ген HO-1, проявляли большую устойчивость к
действию ионов ртути [63].

Обнаружено и защитное влияние экзогенного
CO на растения, подвергнутые действию тяжелых
металлов. Так, обработка проростков горчицы вод-

ным раствором CO уменьшала эффект окислитель-
ного стресса, вызываемого действием Hg2+ [64]. При
этом у растений повышались активности аскорбат-
пероксидазы, гваяколпероксидазы и каталазы, но
одновременно ингибировались НАДФ·Н-оксидаза
и цитохромоксидазы, что, очевидно, предотвра-
щало избыточную генерацию АФК и развитие
окислительных повреждений.

При обработке проростков риса гемином сни-
жалось накопление цинка и проявление его ро-
стингибирующего действия. Подобное действие
донора монооксида углерода может быть связано
с угнетением им экспрессии генов транспортеров
цинка (OsZIPs) [65]. Все указанные эффекты ге-
мина устранялись ингибитором гемоксигеназы
Zn-протопорфирином IX, что свидетельствует о
специфичности его действия как индуктора ге-
моксигеназы.

Монооксид углерода, образующийся с участи-
ем гемоксигеназы-1, задействован в адаптации
Medicago sativa к токсическому действию кадмия.
Обработка CdCl2 вызвала увеличение высвобож-
дения CO, которое происходило одновременно с
изменениями активности гемоксигеназы и со-
держания транскриптов гена HO-1 [32]. Предва-
рительная обработка растений водным раствором
CO эффективно снижала окислительные повре-
ждения мембран, вызываемые кадмием. Обра-
ботка CO также модулировала активности фер-
ментов метаболизма глутатиона, что приводило к
увеличению соотношения между содержанием
его восстановленной и окисленной форм [32].

Биотические стрессы. Окуривание моноокси-
дом углерода плодов Zizyphus jujuba значительно
уменьшало поражение фруктов, инокулированных
Alternaria alternata, несмотря на то что in vitro проти-
вогрибковая активность CO не проявлялась [66].
Обработка CO повышала активности ферментов,
вовлеченных в защиту от грибных патогенов, фе-
нилаланинаммонийлиазы, полифенолоксидазы,
хитиназы и β-1,3-глюканазы. Кроме того, под
влиянием экзогенного монооксида углерода про-
исходило увеличение содержания пероксида во-
дорода, фенольных соединений, флавоноидов и
лигнина в плодах. Авторы полагают, что CO мо-
жет использоваться как индуктор устойчивости к
альтернариозной гнили [66].

МОЛЕКУЛЯРНЫЕ
МЕХАНИЗМЫ ДЕЙСТВИЯ CO

Как уже отмечалось, при действии на растения
стресс-факторов различной природы зарегистри-
ровано усиление генерации ими CO, как правило,
связанное с активацией экспрессии гена HO-1
[30, 31, 49, 55, 63] (рис. 2). При этом, однако, во-
прос о посредниках, обеспечивающих передачу
сигнала, который индуцирует гемоксигеназу, до

Рис. 2. Возможные связи между сигнальными посред-
никами при реализации стресс-протекторного дей-
ствия CO на растительные клетки. HO-1 – гемоксиге-
наза; НР – нитратредуктаза; ПО – пероксидаза. По-
яснения в тексте.
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сих пор остается неисследованным. Первичные
механизмы реализации биологической активности
самого CO могут быть связаны с образованием ко-
ординационных связей с металлами в активных
центрах белков, в первую очередь гемсодержащих
[21]. Известно, что монооксид углерода проявля-
ет способность связываться с атомом Fe гемового
фрагмента гуанилатциклазы клеток животных,
тем самым активируя фермент и синтез вторич-
ного внутриклеточного мессенджера цГМФ [67].
Наличие в клетках гуанилатциклазной активно-
сти и цГМФ в последние годы было обнаружено у
ряда видов растений. Однако молекулярно-гене-
тического подтверждения существования этого
фермента у растений до сих пор нет [68], и механиз-
мы связи между монооксидом углерода и цГМФ
остаются невыясненными. Более того, убедитель-
ные сведения о химическом взаимодействии CO с
конкретными белками клеток растений до сих
пор отсутствуют [37].

Тем не менее, получены сведения о функцио-
нальных связях CO со многими компонентами
внутриклеточной сигнальной сети, в том числе с
кальцием, активными формами кислорода, а так-
же другими газотрансмиттерами (рис. 2).

Как известно, ионизированный кальций явля-
ется универсальным сигнальным посредником,
принимающим участие в передаче внеклеточных
сигналов к внутриклеточным структурам, а также
на генетический аппарат клеток [69–71]. Однако
влияние CO на кальциевый гомеостаз у растений
остается малоизученным. Для животных клеток
имеются данные о влиянии CO на белки ионных
каналов, в том числе кальциевых каналов L-типа.
Механизм такого эффекта выяснен не полно-
стью. Предполагается, что влияние CO на состоя-
ние этих ионных каналов может быть опосредо-
ванным и связанным с усилением образования
АФК или NO [72].

Один из путей влияния CO на кальциевый го-
меостаз может быть связан с зависимым от актив-
ности гуанилатциклазы и цГМФ повышением со-
держания цАМФ-рибозы. Последняя стимулирует
внутриклеточные кальциевые каналы и усиливает
поступление кальция в цитозоль, что приводит к
активации кальцийзависимых протеинкиназ и к
соответствующим физиологическим ответам [73].
Однако, в связи с отсутствием прямых доказа-
тельств существования гуанилатциклазы у выс-
ших растений, открытым остается и вопрос о ро-
ли цГМФ как возможного посредника в действии
CO на кальциевый гомеостаз.

В то же время данные ингибиторного анализа
указывают на участие цитозольного кальция в реа-
лизации физиологического действия монооксида
углерода. Повышение теплоустойчивости пророст-
ков пшеницы донором CO гемином и усиление им
генерации АФК с последующим повышением ак-

тивности антиоксидантных ферментов оказалось
кальцийзависимым эффектом [74]. Хелатор вне-
клеточного кальция ЭГТА и ингибитор образова-
ния инозитол-1,4,5-фосфата неомицин, снижаю-
щий поступление кальция в цитозоль из внутри-
клеточных депо, значительно нивелировали эти
эффекты. Можно полагать, что как внеклеточ-
ный, так и депонированный во внутриклеточных
компартментах кальций участвуют в развитии
теплоустойчивости проростков пшеницы при
действии экзогенного CO.

Биологические эффекты CO нередко сравнива-
ют с эффектами NO. Однако, как уже отмечалось,
молекулярное действие этих газотрансмиттеров су-
щественно отличается. Монооксид углерода не яв-
ляется свободным радикалом и не может участво-
вать в клеточных окислительно-восстановительных
процессах непосредственно, как NO [75]. Моноок-
сид углерода, в отличие от NO, не обладает способ-
ностью прямо взаимодействовать с тиольными
группами белков, что, возможно, сужает спектр
его действия. В то же время гемсодержащие белки
могут быть мишенями действия как NO, так и
CO. Для клеток животных эти эффекты изучены
на примерах связывания NO и CO с гемоглобинами
[67]. Предполагается, что в растительных клетках
CO может влиять на процесс прямого ингибиро-
вания оксидом азота гемсодержащих активных
центров каталазы и аскорбатпероксидазы [67]. В
целом же взаимодействие NO и CO на уровне об-
щих молекулярных мишеней у растений изучено
еще очень слабо. При этом, однако, имеются све-
дения об участии оксида азота как посредника в
реализации физиологических эффектов CO.

Установлено, что вызываемое монооксидом
углерода усиление образования боковых корней у
рапса зависело от синтеза NO [13]. Развитие кор-
невых волосков под действием экзогенного CO
сопровождалось повышением эндогенного со-
держания NO и устранялось его антагонистами
[40]. Как отмечалось выше, экзогенный CO мо-
жет вызывать закрывание устьиц. На примере Vi-
cia faba показано, что этот эффект опосредован
усилением синтеза оксида азота, поскольку он
сопровождался ростом его содержания в замыка-
ющих клетках и устранялся ингибиторами синтеза
NO [76]. В то же время закрывание устьиц, вызы-
ваемое донором NO нитропруссидом натрия, не
снималось ингибитором гемоксигеназы Zn-про-
топорфирином IX, что свидетельствует о том, что
оксид азота в сигнальной цепи, регулирующей
состояние устьиц, находится после CO, а не на-
оборот.

В условиях солевого стресса экзогенный CO
усиливал генерацию NO в корнях проростков
пшеницы [31]. При этом антагонисты оксида азота
устраняли защитное действие CO. О возможной
роли оксида азота как посредника в реализации



252

ФИЗИОЛОГИЯ РАСТЕНИЙ  том 69  № 3  2022

КОЛУПАЕВ

стресс-протекторных эффектов CO свидетель-
ствует и снижение положительного действия ге-
матина на проростки пшеницы, подвергнутые ос-
мотическому стрессу, при их обработке скавен-
джером оксида азота PTIO (2-phenyl-4,4,5,5-
tetramethylimidazoline-1-oxyl-3-oxide) [30].

Эффект повышения теплоустойчивости про-
ростков пшеницы, вызываемый одним из индукто-
ров гемоксигеназы гемином, по-видимому, также
опосредован оксидом азота. Обработка гемином,
повышающая теплоустойчивость проростков, при-
водила к транзиторному увеличению содержания
NO и активности нитратредуктазы в корнях [77].
Подъем содержания оксида азота в корнях и повы-
шение теплоустойчивости проростков устранялись
ингибитором нитратредуктазы вольфраматом на-
трия, но не ингибитором NO-синтазы аминогуани-
дином. Активации нитратредуктазы и повышению
содержания NO в корнях также препятствовала об-
работка корней антагонистами кальция ЭГТА и
неомицином. Это свидетельствует о том, что каль-
ций как посредник находится выше оксида азота в
сигнальной цепи, активируемой CO [77]. Зависи-
мость активности нитратредуктазы от кальциево-
го гомеостаза показана на различных объектах
[78, 79].

Посредниками в процессах повышения тепло-
устойчивости растений при действии донора мо-
нооксида углерода, по-видимому, являются так-
же и АФК. В наших экспериментах при обработке
проростков пшеницы гемином отмечалось тран-
зиторное увеличение активности внеклеточной
пероксидазы и содержания пероксида водорода в
корнях [52]. Эффект повышения содержания
H2O2 не проявлялся в присутствии ингибитора
пероксидазы азида натрия, но не ингибитора
НАДФ·Н-оксидазы имидазола. В связи с этим
есть основания полагать, что одним из основных
ферментативных источников АФК, активируе-
мых обработкой проростков донором CO, являет-
ся внеклеточная пероксидаза. Максимальное по-
вышение ее активности предшествовало макси-
муму содержания пероксида водорода в корнях
[74]. Эти результаты согласуются с другим эффек-
том, изученным в работе Xuan c соавт. [44]. В ней
показано устранение вызываемой гематином ак-
тивации роста корней проростков пшеницы при
их обработке не только скавенджером пероксида
водорода иодидом калия, но и ингибитором пе-
роксидазы салицилгидроксамовой кислотой.

Известно, что пероксидаза при наличии доста-
точного пула восстановителей обладает способ-
ностью непосредственно генерировать пероксид
водорода, а не только супероксидный анион-ра-
дикал, превращающийся затем в H2O2 [80, 81].
Активацию именно такого механизма образова-
ния пероксида водорода можно считать вероят-
ной при обработке корней проростков пшеницы

гемином, поскольку она вызывала значительное
увеличение содержания пероксида водорода в
корнях при слабом повышении генерации су-
пероксидного анион-радикала [74].

Усиление образования АФК в клетках корней
проростков пшеницы при их обработке гемином,
также как и усиление генерации NO (см. выше),
оказалось процессом, зависимым от кальциевого
гомеостаза: ЭГТА полностью, а неомицин ча-
стично нивелировали повышение содержания
пероксида водорода в корнях проростков, проис-
ходящее под влиянием донора CO [74]. Также оба
антагониста кальция устраняли эффект повыше-
ния активности внеклеточной пероксидазы, вы-
зываемый обработкой проростков гемином [74].

Таким образом, есть основания полагать, что
повышение теплоустойчивости растений при
действии экзогенного CO включает в себя функ-
циональное взаимодействие Ca2+, NO и АФК как
сигнальных посредников (рис. 2). Вероятно, наибо-
лее ранним эффектом является повышение под
влиянием CO содержания внутриклеточного каль-
ция; изменения кальциевого гомеостаза могут
приводить к зависимому от нитратредуктазы по-
вышению содержания NO, который в сигнальной
цепи, стимулируемой монооксидом углерода, на-
ходится выше пероксида водорода. Обнаружено
более быстрое образование NO в корнях пшени-
цы при обработке гемином по сравнению с дина-
микой изменения содержания H2O2 [52, 77]. На
вероятное расположение оксида азота перед H2O2
в сигнальной цепи, запускаемой CO, указывают и
результаты ингибиторного анализа, проведенно-
го на той же модели – интактных корнях пророст-
ков пшеницы. Предобработка скавенджером NO
PTIO и ингибитором НР вольфраматом натрия
устраняла вызываемые гемином эффекты увели-
чения активности внеклеточной пероксидазы и
содержания пероксида водорода, в то время как,
антиоксидант диметилтиомочевина не влиял на
вызываемое донором CO увеличение активности
нитратредуктазы и содержания NO в корнях [77].
По-видимому, стимулируемое донором CO повы-
шение содержания NO вызывает последующую
активацию внеклеточной пероксидазы, которая
генерирует образование АФК [82, 83]. В литерату-
ре имеются данные о повышении активности раз-
личных форм пероксидазы под влиянием NO
[84]. Нельзя также исключить и прямого влияния
изменений кальциевого гомеостаза на процессы
генерации АФК, связанные с модуляцией актив-
ности внеклеточной пероксидазы и, возможно,
других ферментов (рис. 2).

По-видимому, повышение содержания АФК,
вызываемое экзогенным гемином, может быть при-
чиной увеличения активности антиоксидантных
ферментов и, возможно, активации других стресс-
протекторных механизмов у растений. Так, пока-
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зано, что обработка проростков гемином индуци-
ровала повышение активности СОД, каталазы и
внутриклеточной пероксидазы в корнях пшеницы
[52]. В целом, условием для проявления стресс-
протекторных эффектов CO является активация
сигнальной сети, в которой, очевидно, происходит
функциональное взаимодействие между ионами
кальция, АФК и NO (рис. 2). На это указывает
устранение вызываемого действием донора CO по-
вышения активности антиоксидантных фермен-
тов и развития теплоустойчивости под влиянием
антагонистов кальция, NO и АФК корнях [52, 74,
77]. Следует, однако, отметить, что указанные за-
ключения сделаны преимущественно на основании
экспериментов с одним модельным объектом – ин-
тактными корнями проростков пшеницы, на кото-
рые действовал экзогенный индуктор гемоксиге-
назы гемин. Нельзя исключить, что на других
объектах могут проявиться иные особенности
участия сигнальных посредников в реализации
физиологических эффектов CO.

УЧАСТИЕ МОНООКСИДА УГЛЕРОДА
В ПРОЯВЛЕНИИ ЭФФЕКТОВ ДРУГИХ 

СИГНАЛЬНЫХ ПОСРЕДНИКОВ
И ЕГО СВЯЗЬ С НЕКОТОРЫМИ 

ФИТОГОРМОНАМИ

В последние годы в литературе накапливаются
данные о роли CO в реализации ряда физиологи-
ческих эффектов других газотрансмиттеров и не-
которых фитогормонов. Показано, что индуци-
рованное обработкой водой, обогащенной газо-
образным водородом, образование придаточных
корней у эксплантов огурца на фоне засухи, ниве-
лировалось действием скавенджера CO гемогло-
бина и ингибитора синтеза монооксида углерода
Zn-протопорфирина IX [53]. Это позволяет рас-
сматривать монооксид углерода в качестве по-
средника действия H2.

Малоизученный газотрансмиттер водород так-
же может запускать защитные реакции растений
на действие стресс-факторов [85]. При этом его
влияние на антиоксидантную систему растений
люцерны при обезвоживании было опосредовано
пероксидом водорода, генерируемым НАДФ·Н-
оксидазой, и монооксидом углерода, образую-
щимся с помощью гемоксигеназы-1 [34]. На ос-
новании данных ингибиторного анализа авторы
полагают, что CO как сигнальный посредник на-
ходится после H2O2.

Гемоксигеназа и генерируемый с ее участием
CO также могут быть нижележащими компонен-
тами сигнальной цепи, запускаемой сероводоро-
дом и усиливающей формирование адвентивных
корней у растений [75]. Подобную роль CO может
выполнять и при усилении корнеобразования
под влиянием метана [75]. Не исключено, что мо-

нооксид углерода функционирует как посредник
и в процессах повышения устойчивости растений
к действию стресс-факторов экзогенным CH4. В
частности, показано, что растения люцерны, об-
работанные водой, обогащенной метаном, сверх-
экспрессировали HO-1 [2].

Монооксид углерода, вероятно, функциональ-
но связан и с рядом компонентов гормональной
системы растений. Так, обнаружено, что закрыва-
ние устьиц у бобов под действием АБК сопровож-
далось повышением активности гемоксигеназы и
содержания CO в замыкающих клетках [86].

Задержка старения листьев, вызываемая цито-
кининами, также может происходить при посред-
ничестве гемоксигеназы-1 и CO. Установлено, что
обработка отсеченных листьев пшеницы 6-БАП,
задерживающая деградацию хлорофилла и повы-
шающая активность и экспрессию генов антиок-
сидантных ферментов, сопровождалась актива-
цией HO-1. При обработке листьев ингибитором
гемоксигеназы-1 Zn-протопорфирином IX сни-
малось положительное влияние 6-БАП [16]. На-
против, индуктор гемоксигеназы гемин частично
имитировал эффекты 6-БАП. Авторы предпола-
гают, что HO-1 может участвовать в вызываемом
цитокинином замедлении старения отделенных
листьев пшеницы [16].

Монооксид углерода может быть также по-
средником в процессе образования латеральных
корней, вызываемого метилжасмонатом. Показа-
но, что такой эффект метилжасмоната устранялся
скавенджером CO гемоглобином и ингибитором
гемоксигеназы Zn-протопорфирином IX [47].

Итак, газотрансмиттеры, в том числе CO, по-
видимому, участвуют в трансдукции гормональ-
ных сигналов [87]. В то же время изменение со-
держания газотрансмиттеров может оказывать
влияние на гормональный статус растений, на-
пример, на содержание жасмонатов. Повышение
их количества у растений зарегистрировано под
влиянием экзогенного CO [50]. Действие гипер-
термии на растения табака вызывало усиление
синтеза CO, что, в свою очередь, усиливало обра-
зование жасмоновой кислоты. В результате этого
активировался транскрипционный фактор жас-
монатного сигналинга NtMYC2a, что, приводило
к усилению экспрессии гена путресцин-N-мети-
лтрансферазы NtPMT1 и, в конечном итоге, к тер-
моиндуцированному синтезу никотина [50].

Имеются сведения, что транскрипционный
фактор JIN1/MYC2 причастен к реализации эф-
фектов, индуцируемых не только жасмонатом, но
и АБК [88] и, возможно, другими сигнальными
молекулами, в том числе газотрансмиттерами
[89]. Этот транс-фактор рассматривается в каче-
стве одного из ключевых в стрессовом сигналин-
ге, в частности, при развитии защитных реакций
растений на засуху и засоление [88]. Исследова-
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ние реакции на солевой стресс у растений A. thali-
ana дикого типа (Col-0) и у дефектных по жасмо-
натному сигналингу мутантов coi1 и jin1 при их
обработке донором CO гемином показало, что
повышение солеустойчивости наблюдалось толь-
ко на растениях дикого типа Col-0, но не мутант-
ных линиях coi1 и jin1 [62]. У растений A. thaliana
дикого типа, обработанных гемином, в ответ на
действие хлорида натрия накапливалось большее
количество пролина и сахаров по сравнению с
растениями генотипов coi1 и jin1. Обработка ге-
мином также стабилизировала относительное со-
держание воды, активность антиоксидантных
ферментов и способствовала сохранению пула
фотосинтетических пигментов в стрессовых
условиях только у растений Col-0. Полученные
результаты позволили заключить, что компонен-
ты жасмонатного сигналинга, в том числе белок
JIN1/MYC2, могут быть вовлечены в реализацию
адаптивных процессов, индуцируемых экзоген-
ным CO [62].

ДОНОРЫ И АНТАГОНИСТЫ
МОНООКСИДА УГЛЕРОДА, 

ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ В БИОЛОГИЧЕСКИХ 
ЭКСПЕРИМЕНТАХ

В опытах с животными доноры монооксида уг-
лерода используются с 70-х годов прошлого сто-
летия [90]. Одним из них является гематин, из-
вестный как индуктор гемоксигеназы-1 и донор
CO. Показано, что после внутривенной инфузии
гематина-14С крысы продуцировали эквимоляр-
ные количества меченого билирубина и CO [91].
Еще одним донором CO с подобным механизмом
действия является гемин. В целом, гематин и гемин
широко применяются в исследованиях эффектов
CO на животных и растениях [44, 52, 90].

Однако продукты, образующиеся в результате
превращения гемоксигеназой доноров CO, также
обладают определенной биологической активно-
стью. Например, биливердин IXα имеет выражен-
ное антиоксидантное действие [92]. В то же время
ионы Fe2+, высвобождающиеся при разложении ге-
ма, могут способствовать неферментативному об-
разованию АФК в клетках [93]. В связи с этим при
постановке экспериментов целесообразно специ-
альное подтверждение специфичности эффектов
доноров CO. Для этого часто используется гемо-
глобин, связывающий CO [94]. Считается, что ес-
ли в его присутствии не проявляются изучаемые
эффекты доноров CO, то эти доноры действуют
именно как источник CO. Однако гемоглобин
может связывать не только CO, но и NO [37, 48],
который, как отмечалось, может быть посредни-
ком в реализации эффектов монооксида углеро-
да. В связи с этим однозначно интерпретировать
устранение эффектов доноров CO гемоглобином
вряд ли возможно.

Для доказательства отсутствия существенного
эффекта на изучаемые процессы Fe2+, образую-
щегося из гемсодержащих доноров CO, целесооб-
разно оценивать влияние на используемые в экс-
периментах биологические объекты ионов железа
в концентрации, эквивалентной концентрации
используемого донора CO. Позитивным для про-
ведения исследований является то, что в низких
концентрациях эффекты железа на клеточные ре-
докс-процессы вряд ли будут заметно проявлять-
ся. Как показали специальные опыты, соль FeSO4
в концентрации 5 мкМ (эквимолярной концен-
трации гемина) не оказывала влияния на актив-
ность антиоксидантных ферментов, состояние
мембран клеток корней после повреждающего
прогрева проростков пшеницы и на их восстанов-
ление в оптимальных условиях [52]. Известно,
что соли Fe2+ используются в экспериментах в ка-
честве агентов окислительного стресса как участ-
ники неферментативных процессов образования
АФК – реакций Фентона и Хабера-Вейса [95].
Однако, как показано нами ранее, FeSO4 при об-
работке проростков пшеницы вызывал заметное
проявление эффекта окислительного стресса в
концентрации 5 мМ [96], то есть на несколько по-
рядков превышающей ту, которая образуется из
доноров CO. В связи с этим можно полагать, что
доноры CO гемин и гематин, используемые в мик-
ромолярных концентрациях, вряд ли могут высту-
пать в роли источников железа в концентрациях,
которые вызывают окислительный стресс.

В настоящее время в физиологии человека и
животных применяются доноры CO нового поко-
ления семейства CORM [97, 98]. Молекулы
CORM состоят из карбонильных групп, связан-
ных с металлами, например, рутением или мар-
ганцем. После попадания таких соединений в
клетки происходит медленное, обусловленное
реакциями обмена лигандов, высвобождение СО,
что сводит к минимуму токсические эффекты
[99]. На растениях действие CORM как доноров
CO пока исследовано лишь в единичных работах
[42]. Например, показано, что обработка корней
табака соединением CORM-2 так же, как и гипер-
термия, вызывала увеличение содержания в них
жасмоновой кислоты и никотина [50]. В то же
время необходимо учитывать, что соединения
CORM способны существенно ингибировать
НАДФ·H-оксидазу [100], а также проявлять ката-
лазную активность, не связанную с действием са-
мого CO [101]. Не исключено, что в растительных
клетках они будут проявлять и другие побочные
эффекты. В связи с этим использование различ-
ных доноров СO требует проверочных экспери-
ментов для доказательства специфичности их
действия в качестве источников CO и отсутствия
существенных побочных эффектов.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящее время имеются основания рас-
сматривать газотрансмиттеры в качестве ключевых
участников клеточного сигналинга у растений. Эти
соединения находятся в тесных функциональных
связях между собой, а также с такими универсаль-
ными сигнальными посредниками, как ионы каль-
ция и АФК. Газотрансмиттеры не имеют специфи-
ческих рецепторов. Их первичные эффекты, воз-
можно, обусловлены прямым взаимодействием с
определенными функциональными группами бел-
ков. Действие монооксида углерода существенно
отличается от посттрансляционных модификаций,
вызываемых сероводородом и оксидом азота, по-
скольку CO не взаимодействует с тиольными груп-
пами. Фактически его взаимодействие с белками
ограничивается образованием координационных
связей с металлами (в первую очередь связыванием
с железом гемсодержащих белков). В связи с этим
довольно широкий спектр его биологических эф-
фектов до сих пор во многом остается загадкой.
Открытым является и вопрос о посредниках, обес-
печивающих передачу сигналов для индуцирова-
ния гемоксигеназы и синтеза CO при действии на
растения внешних или внутренних факторов (на-
пример, стрессоров или гормонов).

Трансдукция сигналов CO, приводящая к мо-
дуляции экспрессии ряда генов, может происхо-
дить с участием ключевых посредников, таких
как кальций, АФК и оксид азота. Однако меха-
низмы изменения кальциевого и редокс-гомео-
стаза под влиянием монооксида углерода во мно-
гом непонятны. В частности, функционирование
“классической” цепочки, характерной для клеток
животных (CO → гуанилатциклаза → цГМФ →
→ АДФ-рибозилциклаза → цАДФ-рибоза → Ca2+),
в растительных клетках весьма сомнительно из-за
отсутствия прямых доказательств наличия гуани-
латциклазы. В то же время для животных клеток
получены данные о возможности влияния CO на
белки кальциевых каналов при посредничестве
АФК и NO [72]. Однако у растений усиление об-
разования других сигнальных посредников (NO,
АФК) под влиянием CO может происходить
вследствие изменения кальциевого гомеостаза
[74, 77]. Как формируется этот предшествующий
изменениям редокс-гомеостаза кальциевый сиг-
нал, пока неясно. В целом же устранение многих
физиологических эффектов CO (например, его
влияния на рост корней или активации стресс-
протекторных реакций растений) различными
антагонистами Ca2+ свидетельствует о роли внут-
риклеточного кальция как посредника в действии
монооксида углерода.

Важным посредником в реализации действия
CO в клетках является также пероксид водорода.
По крайней мере, стресс-протекторные эффекты
CO, в частности, его влияние на антиоксидантную

систему, могут быть результатом более раннего
транзиторного повышения содержания АФК в
клетках. В свою очередь увеличение содержания
АФК может быть опосредовано влиянием CO на
синтез оксида азота, связанным с повышением
активности нитратредуктазы [77] (рис. 2).

Действие монооксида углерода у растений в
значительной степени может быть обусловлено
его вовлечением в функционирование гормо-
нальной системы. Получены экспериментальные
данные, свидетельствующие о том, что CO может
быть посредником в реализации эффектов АБК и
цитокининов. Показано участие CO в стресс-ин-
дуцируемом синтезе жасмоновой кислоты и ак-
тивации жасмонатного сигналинга [50], важного
для адаптации растений к действию многих
стресс-факторов [102]. Обнаружено, что расте-
ния, дефектные по жасмонатному сигналингу,
могут быть не чувствительны к действию экзоген-
ного CO [62]. Механизмы вовлечения жасмоно-
вой кислоты или отдельных компонентов жасмо-
натного сигналинга в реализацию физиологиче-
ского действия CO пока не выяснены.

Индукция гемоксигеназы и повышение содер-
жания монооксида углерода в клетках растений
происходят под влиянием стресс-факторов различ-
ной природы, а экзогенный CO или его доноры
способны повышать устойчивость растений ко
многим неблагоприятным воздействиям, активи-
руя антиоксидантную, осмопротекторную и другие
защитные системы. В связи с этим, заманчивым
представляется практическое применение CO или
индукторов его образования для повышения
устойчивости растений к неблагоприятным факто-
рам, что уже отработано для более изученных газо-
трансмиттеров – NO и H2S [103, 104]. Однако тех-
нические сложности применения газообразного
монооксида углерода и высокая стоимость его до-
норов пока сдерживают прогресс в этом направле-
нии. Кроме того, представляет интерес возмож-
ность усиления активности гемоксигеназы и син-
теза растениями CO методами трансгенеза. Так или
иначе, дальнейшие исследования, направленные
на установление места и функций CO в сигнальной
сети растительных клеток, будут способствовать
пониманию новых аспектов регуляции клеточных
процессов у растений и особенно механизмов их
адаптации к различным стресс-факторам.

Автор благодарен к.б.н. Т. О. Ястреб за по-
мощь в подготовке иллюстраций.
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