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Показано, что в работе F1-субъединицы АТФ-синтазы, на которой осуществляется реакция синтеза
аденозитрифосфата (АТФ), принимают участие ионы водорода, попадающие на F1 после трансмем-
бранного переноса через FO-субъединицу. Протонирование аминокислотных остатков глутамата и
аспартата существенно меняет конформацию фермента, что наряду с описанным в литературе ме-
ханическим движением γ-субъединицы является важным фактором, обеспечивающим конформа-
ционные переходы в АТФ-синтазе. Связывание с F1-фактором АТФ-синтазы протонов во время ра-
боты фермента также необходимо для обеспечения самой реакции синтеза АТФ, которая благодаря
использованию трансмембранно перенесенных через FO протонов не замедляется в неравновесных
условиях защелачивания примембранной зоны во время работы протонных помп. Вращение АТФ-
синтазы при этом может катализировать обмен протонами между фазами примембранной и объем-
ной воды. Сделано заключение, что конформационная модель работы АТФ-синтазы должна быть
дополнена и в ней должно быть учтено протонирование F1-фактора.
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Заключение

ВВЕДЕНИЕ
Одним из наиболее рациональных методов для

формирования подходов к достижению углерод-
нейтрального энергобаланса является использо-
вание в качестве основы природных заведомо
сбалансированных процессов, причем необходи-
мо проведение анализа не только на глобальном
уровне экосистем и биосферы, но и на самом ба-
зовом уровне – от отдельных организмов до мо-
лекулярных метаболических процессов в них.
Ключевую роль во взаимодействии живых систем
играют биоэнергетические процессы фотосинте-
за и окислительного фосфорилирования
(ОКСФС).

На основании глубокого анализа имеющихся
биохимических данных по энергетике митохон-
дрий, Р. Вильямс в 1961 г. обосновал роль полу-
проницаемых мембран в качестве ключевого
структурного элемента в системе энергетики
клетки, а также отметил роль ионов водорода в
качестве основного носителя энергии в биоэнер-
гетических мембранных системах [1]. Параллель-
но П. Митчелл предложил широко известную
конкретную модель работы фосфорилирующей

УДК 577.32,577.352.3

ОБЗОРЫ



РОССИЙСКИЕ НАНОТЕХНОЛОГИИ  том 18  № 1  2023

ОБ УЧАСТИИ ПРОТОНОВ В РАБОТЕ ФАКТОРА F1 25

системы митохондрий, основанную на трансмем-
бранном переносе ионов водорода [2]. Эта модель
позволила определить промежуточную стадию
запасания энергии биологических реакций в
форме электрохимического потенциала ионов
водорода. Прямое участие ионов водорода в
функционировании АТФ-синтазы было показа-
но в Институте электрохимии РАН и Институте
физико-химической биологии МГУ [3]. Настоя-
щая работа посвящена анализу ряда работ, посвя-
щенных прямому участию ионов водорода в
функционировании фактора F1 АТФ-синтазы
хлоропластов и митохондрий. Эти данные, в том
числе полученные соавторами настоящей статьи,
подвергнуты повторному теоретическому анали-
зу в связи с очевидной необходимостью согласо-
вать их с конформационной моделью работы
АТФ-синтазы, предложенной П. Бойером (нобе-
левская премия по химии 1997 г.).

1. ОБЩНОСТЬ ПРИНЦИПОВ УСТРОЙСТВА 
И ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ АТФ-СИНТАЗ

F-ТИПА РАЗЛИЧНЫХ ОРГАНИЗМОВ

Рассмотрим АТФ-синтазы из различных жи-
вых организмов. Отметим, что все АТФ-синтазы
F-типа, в том числе синтазы митохондрий и хло-
ропластов, крайне схожи как по общему строе-
нию (организации и наличия основных субъеди-
ниц), так и в атомарных аспектах функциониро-
вания – каталитический центр β-субъединицы и
ключевые аминокислоты протонных каналов FO
очень консервативны [4, 5]. Структура АТФ-син-
тазы (FOF1) растений и многоклеточных организ-
мов включает в себя два качественно различных
фрагмента – мембранный Fo, осуществляющий
трансмембранный перенос протонов, а также
гидрофильный фактор F1, в котором осуществля-
ется синтез АТФ. У всех АТФ-синтаз имеются
вращающееся с-кольцо в мембране, передающая
крутящий момент от FO на F1 центральная ножка,
гетеротример из каталитических β- и регулятор-
ных α-субъединиц, мембранная статорная субъ-
единица с двумя протонпроводящими полукана-
лами, а также переферическая ножка, дополни-
тельно связывающая FO и F1 (рис. 1). Основное
различие между АТФ-синтазами F-типа разных
организмов заключается в разном количестве с-
субъединиц в мембранной части ротора, что
принципиально не меняет механизма функцио-
нирования.

Важным свойством АТФ-синтазы хлоропла-
стов является способность к активации на свету и
инактивации в темноте. Высокоточные структур-
ные данные позволяют заключить, что в основе
этой регуляции находятся два цистеина γ-субъ-
единицы, образование и разрыв дисульфидной
связи между которыми регулируются светозави-

симой (потенциал-зависимой) работой тиоре-
доксиновой системы [7, 8]. У митохондрий и бак-
терий также есть система ингибирования актив-
ности гидролитической активности АТФ-
синтазы при снижении потенциала [9]. Вместо
характерной для хлоропластов редкос-регуляции
активности в митохондриях реализуется потен-
циал-зависимое ингибирование гидролиза АТФ
присоединением специальной регуляторной
субъединицы IF1 [10], которая при снижении
мембранного потенциала блокирует вращение
ротора в сторону, соответствующую гидролизу
АТФ. Это говорит о том, что, несмотря на некото-
рые регуляторные различия, качественно регуля-
ция гидролитической активности различных
АТФ-синтаз не различается – снижение потен-
циала ведет к блокированию гидролиза.

Таким образом, функционирование всех
АТФ-синтаз F-типа в основном идентично, а
различия проявляются лишь в некоторых дета-
лях и регуляторных аспектах, связанных с адап-
тацией к конкретным условиям среды и особен-
ностям метаболизма живых организмов, в кото-
рых эти АТФ-синтазы функционируют. Это
позволяет вести мета-анализ и синтез имеющих-
ся данных о работе АТФ-синтаз F-типа в различ-
ных организмах.

2. ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ОБОСНОВАНИЕ 
КОНФОРМАЦИОННОЙ МОДЕЛИ БОЙЕРА 

ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ АТФ-СИНТАЗ
F-ТИПА

За последние три десятилетия произошел
большой прогресс в изучении механизма работы
АТФ-синтаз. Одним из важнейших открытий в
этой области является предложенный и обосно-
ванный П. Бойером механизм катализа синтеза
АТФ, согласно которому образование АТФ в ка-
талитическом центре фермента происходит прак-
тически изоэнергетически, а вся внешняя энер-
гия расходуется на стадии отсоединения АТФ от
каталитического центра [11]. Структурные иссле-
дования, проведенные при активном участии
Дж. Уокера [12], подтвердили концепцию меха-
нохимического сопряжения, согласно которой
энергия на каталитический центр передается ме-
ханически при вращении центральной ножки
фермента (γ-субъединицы), что индуцирует кон-
формационные изменения в активном центре.
Вращение АТФ-синтазы в процессе гидролиза
АТФ удалось визуализировать [13, 14], а также ин-
дуцировать in vitro синтез АТФ за счет механиче-
ского вращения в магнитном поле ротора АТФ-
синтазы с пришитой магнитной частицей [15].
Эта же методика позволила дополнительно под-
твердить, что вращение γ-субъединицы приводит
к изменению сродства нуклеотидов к ферменту
[16].
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Несмотря на значительный прогресс, достиг-
нутый в исследовании АТФ-синтаз, полная тео-
рия функционирования этой уникальной при-
родной машины на атомарном уровне не дорабо-
тана. Приблизительно один и тот же механизм,
предложенный П. Бойером, приводится с допол-
нением его промежуточными конформациями в
большинстве последних научных работ по теме
[17–22]. Кратко, при достижении необходимой
упругой энергии после нескольких поворотов
с-кольца происходят поворот γ-субъединицы на
120° и изменение конформации β-субъединиц та-
ким образом, что происходит изменение сродства
к нуклеотидам и из одной β-субъединицы АТФ
высвобождается.

В рамках данной публикации сконцентриру-
емся на двух факторах, которые не учитываются в
большинстве работ. Во-первых, на наличии вы-
сокого барьера для отрыва протонов от поверхно-
сти белков и липидов мембраны [23], а во-вторых,
на том, что F1-фактор АТФ-синтазы способен
связывать на себе большое количество протонов.
Далее оба эти положения подкрепим экспери-
ментальными свидетельствами, а также рассмот-

рим их влияние на функционирование АТФ-син-
тазы.

3. ОБОСНОВАНИЕ НАЛИЧИЯ 
КИНЕТИЧЕСКОГО БАРЬЕРА ДЛЯ ОБМЕНА 
ПРОТОНАМИ МЕЖДУ ОБЪЕМНОЙ ФАЗОЙ 

И ПРИМЕМБРАННОЙ ЗОНОЙ 
ИСКУССТВЕННЫХ И БИОЛОГИЧЕСКИХ 

МЕМБРАН

До сих пор остается открытым вопрос о функ-
циональной значимости кинетического барьера в
примембранной зоне, блокирующего реакцию
быстрого отрыва ионов водорода от поверхности
искусственных мембран [24], мембран митохон-
дрий [25] и митопластов [26]. По-видимому, ос-
новной причиной наличия такого барьера явля-
ется сниженная диэлектрическая постоянная
фракции воды в приграничной зоне гидрофобной
границы мембрана–вода. Если в объеме воды
ε ≈ 80, то в приграничных слоях с поверхностями
ε ≤ 10 [27]. Известно, что механическое переме-
шивание межфазной границы может устранять
барьер для обмена протонами между объемом и

Рис. 1. Структура АТФ-синтазы митохондрий [6]. Альфа-спиральное отображение взято со структуры АТФ-синтазы
быка (PDB: 5AR). Электронная плотность фермента с разрешением 13 Å получена с помощью криоэлектронной томо-
графии в НИЦ “Курчатовский институт” в нативных условиях без выделения из митохондриальной мембраны.

OSCP

α3β3-кольцо 
статора 

(“голова”) 

“центральная
ножка” ротора

(γ-, ε-, δ-субъединицы)

“боковая ножка”
статора 
(b- и d-субъединицы)

a-субъединица статора 

c-кольцо ротора 



РОССИЙСКИЕ НАНОТЕХНОЛОГИИ  том 18  № 1  2023

ОБ УЧАСТИИ ПРОТОНОВ В РАБОТЕ ФАКТОРА F1 27

примембранной зоной [28]. В [23] эффект замед-
ленного отрыва ионов водорода от поверхности
мембран подробно описан и подкреплен масси-
вом экспериментальных данных. Было показано,
что слабые основания (такие как HEPES, MES)
катализируют реакцию отрыва неравновесно свя-
занных протонов от поверхности мембран. Этот
каталитический механизм часто путают с буфер-
ными свойствами тех же слабых оснований, кото-
рые проявляются и используются при работе с
равновесными системами.

Кинетический барьер в реакции переноса про-
тона из объема водной фазы на внутренней по-
верхности мембраны был также обнаружен при
работе протонной помпы на субмитохондриаль-
ных частицах (СМЧ), обладающих инвертиро-
ванной ориентацией внутренней мембраны [29].
Эффект кинетического барьера на митохондриях
и СМЧ наблюдается и в присутствии стандартных
концентраций протонофоров (FCCP, пентахлор-
фенола) (подробнее об особенностях работы раз-
общителей с учетом наличия примембранной фа-
зы воды в обзоре [30]). Добавление слабых осно-
ваний Льюиса снижает этот кинетический
барьер, а добавление ингибитора протонных
помп переводит систему в равновесное состояние
и блокирует защелачивание поверхности СМЧ.
Таким образом, условия по обе стороны мембра-
ны схожи, и с обоих сторон мембраны существует
достаточно высокий барьер для обмена протона-
ми между примембранной зоной и водной фазой.

Эффект образования межфазных границ
между различными водными растворами биопо-
лимеров активно исследуется в последнее деся-
тилетие. Это явление носит название фазового
разделения жидких фаз (фазовой сепарации жид-
кость–жидкость) и согласно новым данным на-
ходится наряду с мембранами в основе клеточной
самоорганизации (обзоры [31, 32]). Фазовое раз-
деление жидких фаз внутри клетки предполага-
лось еще в конце IXX – начале XX века [33, 34],
однако такой взгляд на клеточную организацию
был вытеснен мембранной теорией клетки. Но-
вый импульс развития это направление исследо-
ваний получило только в XXI веке, когда было по-
казано существование жидких безмембранных
конденсатов в клетке, отделенных от остальной
цитоплазмы [35]. Наибольший эффект стимуля-
ции фазовой сепарации имеют неупорядоченные
активно взаимодействующие с водой части био-
полимеров [36]. Важно указать, что поверхность
F1-фактора АТФ-синтаз покрыта гидрофильны-
ми аминокислотами, а сами β- и α-субъединицы
имеют области низкой упорядоченности [5], не-
упорядоченность которых может еще больше воз-
растать в процессе конформационных перестро-
ек. Это говорит о том, что АТФ-синтаза может
влиять на фазовое разделение.

Фазовая сепарация с образованием жидкого
конденсата может стимулироваться и образовани-
ем кластеров (“рафтов”) в мембране [37] ввиду по-
ляризации воды и ее взаимодействия с липидными
и белковыми компонентами мембраны. Интерес-
но, что кластеризация системы ОКСФОС недавно
была показана экспериментально в митохондри-
ях сердца [38]. Далее при рассмотрении процес-
сов переноса протона будем учитывать описан-
ный выше феномен и рассматривать примем-
бранные зоны по обе стороны мембраны как
отдельные фазы, отрыв протонов из которых или
приход в них из объема будет затруднен в отсут-
ствие слабых оснований, катализирующих обмен
протонами через межфазную границу.

4. ДЕПРОТОНИРОВАНИЕ АТФ-СИНТАЗЫ 
МИТОХОНДРИЙ ПРИ ВКЛЮЧЕНИИ 

ПРОТОННЫХ ПОМП
Рассмотрим подробно эксперименты по изме-

рению локального pH с помощью ковалентной
пришивки pH-чувствительного флуоресцентного
зонда – флуоресцеинизотиоционата (ФИТЦ) [25,
29, 39]. В рамках этих работ показано, что основ-
ная часть зонда ФИТЦ связывается с поверхно-
стью внутренней мембраны митохондрий, а
именно с γ- и α-субъединицами фактора F1 АТФ-
синтазы [39]. При этом и на препаратах митохон-
дрий, и на препаратах СМЧ с инвертированной
топологией внутренней мембраны удалось на-
блюдать изменения флуоресценции ФИТЦ при
включении и выключении протонных помп. По
измерению спектров флуоресценции ФИТЦ бы-
ло показано, что включение протонных помп
приводит к диссоциации протонов от зонда. Учи-
тывая, что местом пришивки значительной части
зонда является F1-фактор, выводы можно допол-
нительно уточнить – в условиях работы протон-
ных помп происходит диссоциация протонов с
ионогенных групп фактора F1. Это говорит о пе-
реносе протонов между протонными помпами и
АТФ-синтазой вдоль мембраны по межфазной
границе (примембранной зоне на рис. 2), а также
о том, что прямой обмен протонами между объ-
емной фазой и примембранной зоной затруднен.
Схема процесса переноса протона в эксперимен-
тах на СМЧ приведена на рис. 2.

5. ЭНЕРГОЗАВИСИМОЕ 
ПРОТОНИРОВАНИЕ ФАКТОРА F1

АТФ-СИНТАЗЫ С УЧАСТИЕМ
FO-СУБЪЕДИНИЦЫ

В [40] методом титрования буферной емкости
хлоропластов показано, что буферная емкость
органелл в диапазоне pH 7–9 резко возрастает
при освещении. Позднее этот эффект был по-
дробно изучен в работах Е.К. Золотаревой и соав-
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торов. В [41, 42] эффект был подтвержден
(рис. 3в), а также обнаружено, что гиперпротони-
рование F1 блокируется дициклогексилкарбодие-
мидом (DCCD), ингибирующим работу с-ротора
FO-фрагмента АТФ-синтазы. Специальные опы-
ты в среде, содержащей тритиевую воду, показа-
ли, что в условиях наличия потенциала на мем-
бране тилакоидов (на свету) тритиевая метка об-
наруживалась и в выделенном F1-факторе АТФ-
синтазы, причем с одной молекулой F1 может
связаться более 100 ионов трития (рис. 3г). Таким
образом, при высокой концентрации трития в
среде он активно связывается с F1-фактором
АТФ-синтазы, однако это происходит только при
наличии трансмембранного переноса ионов во-
дорода через FO-субъединицу. Это позволяет
предположить механизм, согласно которому на
свету в условиях работы протонной помпы (цито-
хром-b6 f-комплекс) тритий сначала из среды по-
падает в люмен тилакоида (а точнее, в примем-
бранный слой со стороны люмена), а далее уже
под действием электрохимического градиента
проходит через FO, попадая на F1 и связываясь с
ионогенными группами на его поверхности
(рис. 3а).

Более детальные опыты по исследованию ста-
бильности связи трития с F1 показали, что при
многочасовой инкубации хлоропластов в среде с
тритием в них формируется фракция мембрано-
связаных ионов трития, которая сохраняется да-
же после многократных отмывок хлоропластов от
трития [43]. Исследования на свету и в темноте
при наличии мембраносвязанной фракции три-
тия в хлоропластах показали, что в этих условиях
перемещение трития с внутренней поверхности
мембраны тилакоидов через FO на фактор F1 на-
блюдается только при фосфорилировании, т.е.
при очень активном трансмембранном переносе
через FO [44] (рис. 3б, 3д). Этот эффект блокиру-
ется как ингибитором протонного канала в FO –
DCCD, так и высокими дозами разобщителя
(грамицидина А), блокирующими фосфорилиро-
вание [44].

На следующем этапе исследований обнаружи-
ли, что при светозависимом переносе протонов
между FO и F1 происходит структурная пере-
стройка АТФ-синтазы, проявляющаяся в резком
ослаблении связи между гидрофильной F1-субъ-
единицей и мембранной субъединицей FO [45].
Важно указать, что эта перестройка также блоки-
руется DCCD. Такое протон-зависимое сниже-
ние связи между субъединицами объясняется
протонированием части аминокислотных остат-
ков γ-субъединицы, которые при этом перестают
участвовать в образовании мультивалентной свя-
зи между FO и F1, образуемой противоположно за-
ряженными аминокислотами. Ионогенными

группами, протонирование которых меняется в
F1 и влияет на конформацию фермента, являются
карбоксильные группы глутамата и аспартата
[46].

Таким образом, детальный анализ результатов
упомянутых выше работ по исследованию прото-
нирования F1-субъединицы АТФ-синтазы в хло-
ропластах в разных условиях убедительно показы-
вает, что имеющиеся на ней в большом количестве
(несколько сотен на молекулу) поверхностные
карбоксильные группы связывают ионы водоро-
да (или трития), трансмембранно перенесенные
из люмена через FO-субъединицу во время функ-
ционирования фермента.

6. УЧАСТИЕ ПРОТОНА В 
КАТАЛИТИЧЕСКОМ АКТЕ СИНТЕЗА

АТФ В F1-ФАКТОРЕ

Как известно, протон вместе с фосфатом и
аденозиндифосфатом (АДФ) является одним из
субстратов в реакции синтеза АТФ, а при синтезе
АТФ на выделенных митохондриях наблюдается
защелачивание среды. Протоны, как правило, с
помощью методов структурного анализа не иден-
тифицируются, или получаемого разрешения не-
достаточно для их однозначной идентификации.
В связи с этим детального рассмотрения движе-
ния протона в каталитических центрах АТФ-син-
тазы обычно не проводится, лишь указывается,
что донорами протона могут выступать имеющи-
еся там аминокислоты. При этом каталитические

Рис. 2. Схематичное изображение устройства при-
мембранных зон около внутренней мембраны мито-
хондрий. Показана схема экспериментов с СМЧ и
митохондриями, в которых наблюдается депротони-
рование F1-фактора АТФ-синтазы при включении
протонных помп.

F1-фактор 

FО H+-помпа 

Объемная водная фаза 1
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Примембранная 
зона  1
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зона  2
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ФИТЦ

ФИТЦ 
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центры АТФ-синтазы выступают из мембраны в
сторону слабощелочной среды матрикса мито-
хондрий, находясь, как показано в предыдущем
разделе, в примембранной зоне, где наблюдается
устойчивое защелачивание при работе протон-
ных помп. В связи с этим не праздным является
вопрос, как осуществляется репротонирование
донорных аминокислот, отдающих протон в ходе
реакции синтеза АТФ.

На рис. 4 приведены детальные структуры ка-
талитических центров трех разных β-субъединиц
в одном и том же F1-факторе, конформация кото-
рых соответствует трем разным состояниям цик-
ла синтеза/гидролиза АТФ по Бойеру. Можно ви-
деть, что адениновый нуклеотид скоординирован
π-связями с ароматическими аминокислотами
фенилаланином и треонином. В ходе Бойеров-

ского цикла конформация этой части активного
центра немного меняется, что может влиять на
сродство нуклеотида к ферменту, однако более
интересные и существенные изменения происхо-
дят в самом реакционном центре, в области иона
магния, катализирующего реакцию. В момент пе-
ред синтезом (или после гидролиза) субстраты
достаточно крепко связаны с активным центром:
неорганический фосфат и β-фосфат АДФ удер-
живаются положительно заряженными аргини-
нами. Отметим, что в активный центр ион магния
попадает вместе с молекулой АДФ, но не с фос-
фатом. В положении на рис. 4a, 4г магний уже пе-
реместился в каталитическое положение, в кото-
ром связан с обоими основными субстратами ре-
акции. На другом этапе (рис. 4б, 4д) уже
произошло формирование фосфатной связи, од-
нако молекула АТФ наиболее крепко связана с

Рис. 3. Накопление трития на F1-факторе АТФ-синтазы в различных экспериментальных условиях. При высокой
концентрации трития в среде наблюдается светозависимое протонирование F1, которое блокируется при ингибиро-
вании протонного переноса через FO (+DCCD) (а). В условиях отмывки хлоропластов от трития и наличия только
фракции мембраносвязанного трития статистически значимое увеличение связывания трития с F1 удается наблюдать
только в условиях фосфорилирования, т.е. при высокой скорости транспорта ионов водорода через FO (б).
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ферментом. Можно видеть, что в этом положе-
нии все четыре валентности иона магния заняты,
причем он взаимодействует не только с АТФ, но и
с двумя аминокислотами фермента (глутамат 194
и координационная связь с треонином 165). Вме-
сте с тем кислороды фосфатных групп АТФ взаи-
модействуют с двумя положительно заряженны-
ми аргининами. Таким образом, фосфатный уча-
сток молекулы АТФ посредством иона магния
очень крепко связан с ферментом. Ситуация ме-
няется при следующей конформации фермента
(рис. 4в). Аргинины 191 и 365 (α-субъединицы)
удаляются от молекулы АТФ на расстояния более
4 и 5 Å соответственно. Отчетливо видно, что
связь магния с глутаматом 194 распадается (рас-

стояние более 6 Å), сохраняются только связь с
γ-фосфатом и слабая координационная связь с
треонином. Свободные валентности магния, ве-
роятно, могут быть заполнены связями с водой,
присутствующей в полости между ним и аспарта-
тами 190 и 252 (наличие воды в этой полости, на-
пример, показано в одной из доступных структур
АТФ-синтазы хлоропластов, PDB: 6FKF). Такая
конформация активного центра соответствует го-
раздо более слабой связи АТФ с ферментом. При
небольшом изменении конформации он может
оторваться от каталитического центра. Отметим,
что согласно последним структурным данным,
уточняющим изначально предложенную Бойе-
ром модель, у каждого из основных трех состоя-

Рис. 4. Структура каталитического центра на трех различных β-субъединицах АТФ-синтазы аэробной бактерии Bacil-
lus subtilis (структура из банка данных PDB: 7L1Q, рисунок подготовлен с помощью программы ChimeraX). В первом
каталитическом центре со связанными молекулами АДФ и фосфата ион магния взаимодействует с неорганическим
фосфатом и β-фосфатом АДФ (а, г). Во втором центре со связанной молекулой АТФ ион магния взаимодействует с
γ-и β-фосфатами АТФ (расстояния 2.2 и 2.8 Å соответственно), а также с глутаматом 194 (б, д). В третьем центре со
связанной молекулой АТФ ион магния слабее связан с фосфатами АТФ (расстояние 2.4 Å до γ и 3.3 Å до β-фосфата) и
непосредственно не связан с глутаматом 194 (в, е).

(a) (б) (в)

(г) (д) (е)
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ний синтазы (состояния поворота γ-субъединицы
на 120°) существуют дополнительные подсостоя-
ния. До шести состояний фермента наблюдалось
на выделенном F1-факторе [20] и семь обнаруже-
но на FOF1 АТФ-синтазе [47].

Приведенные структуры показывают, что до-
норами протона являются консервативные
карбоксильные группы, присутствующие в ак-
тивном центре всех АТФ-синтаз. В то время как
глутамат 194 участвует в реакции, аспартаты 190 и
252 могут служить для транспорта в активный
центр протона, который может передвигаться по
цепочкам молекул воды и карбоксильных групп
подобно тому, как это происходит в d-канале ци-
тохром с-оксидазы – ключевой протонной пом-
пы в митохондриях [48], имеющем в своем соста-
ве консервативные глутаматы/аспартаты [49].
Именно протонирование карбоксильных групп
гидрофильной части F1-фактора наблюдалось в
экспериментах на хлоропластах при работе АТФ-
синтазы. Приведенный структурный анализ поз-
воляет заключить, что протонирование F1-факто-
ра является не просто случайным феноменом, а
необходимо для бесперебойной подачи протонов
в активный центр и тем самым обеспечения вы-
сокой скорости синтеза АТФ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведен анализ цикла экспериментальных

работ, который позволил сделать заключение, что
конформационная модель работы АТФ-синтазы
должна быть дополнена приведенной выше ин-
формацией. Помимо непосредственного измене-
ния конформации активных центров за счет ме-
ханического вращения ротора важным фактором
при работе этой молекулярной машины является
передача протонов от FO-субъединицы на катали-
тический центр фактора F1, что обеспечивает эф-
фективное протекание реакции синтеза АТФ в
неравновесных условиях защелачивания при-
мембранной зоны во время работы протонных
помп. Рассмотрение этих данных с учетом нали-
чия барьера переноса протона между фазами поз-
воляет также предположить, что вращение АТФ-
синтазы с перемешиванием межфазной границы
способствует ускорению обмена ионами водоро-
да между примембранной зоной и объемной вод-
ной фазой.

Работа выполнена при поддержке НИЦ “Кур-
чатовский институт” в рамках тематического пла-
на “Изучение процессов генерации, передачи и
распределения энергии в живых организмах”.
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