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БИОЛОГИЧЕСКАЯ ЦЕЛЕСООБРАЗНОСТЬ НАДМОЛЕКУЛЯРНОЙ 
ОРГАНИЗАЦИИ МЕМБРАННЫХ СИСТЕМ

С. М. МАРТИРОСОВ

На примере взаимодействия Н + -АТФ-азного комплекса и калиевого ионофора, л 
также ряда других систем дается разбор гипотезы о структурном воздействии различ
ных механизмов мембраны.
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Клетка как термодинамически открытая система нуждается в по- 
сгояином потоке энергии, всшеств и информации через свою граничную 
мембрану, отделяющую внутриклеточное содержимое от окружающей 
среды. Все три потока тесно взаимосвязаны. Трансформация энергии 
сопровождается перераспределением веществ по обе стороны мембра
ны. а перераспределение веществ может привести к информационному 
сигналу. Потоки энергии, веществ и информации проходят через раз
личные мембранные системы переноса и регуляции. О том, как могут 
взаимодействовать мембранные системы, рассказано в данной статье.

I. Теория косвенного биоэнергетического вааимодейстаия

В соответствии с теорией Митчелла [40. 41], если в одном месте 
Мембраны какая-то транспортная система вырабатывает определенную 

разность электрохимических потенциалов Др, то в другом месте ее эту 
запасенную энергию может использовать любая другая система и.-՜՜՛, 
носа пли регуляции. Известно, что

Ди = КТ1п(а1)ср/(а|)м4-ГДФ.
где первое слагаемое является энергией, связанной с асимметричным 
распределением всшеств, а второе слагаемое—энергия электрического 
поля на мембране, отнесенная на моль переносимого вещества. Индекс 
относится к заданному иону, (а։-)ср и Ц) ։ —соответственно актив
ности (концентрации) лона в среде и в клетке, АТ—разность электри
ческих потенциалов на мембране, R, Т и Г—газовая постоянная, абсо
лютная температура п число Фарадея соответственно.

Итак, если первичная система вырабатывает Дур то вторичная си
стема может использовать либо «концентрационную батарею», либо 
энергию электрического поля, либо обе вместе, и гем самым осуществ
лять некие функции, связанные с потреблением энергии. Например, ме
ханическую, осмотическую, электрическую и химическую работы.
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В го же время первичная система, которая вырабатывает Дц։-, т. с. 
создает градиенты электрического поля и концентрации, потребляет 
стороннюю энергию: химическую при деградации органических соедн- 
нений и энергию солнечного света.

Так как Ац; является термодинамической величиной, которая оди
накова во всем данном замкнутом объеме, то первичные и вторичные 
молекулярные .механизмы могут находиться в значительном отдалении 
друг о՛! друга, и тем не менее взаимодействие между ними будет осу
ществляться с той же эффективностью, как если бы они находи
лись рядом. Многочисленные факты показывают справедливость этой 
концепции опосредованного через Др. взаимодействия между мем
бранными системами. Тем не менее остается невыясненным вопрос о 
том, всегда ли это гак? Известно, что белки мембраны подвержены ла
теральной диффузии и могут образовывать при соприкосновении домены 
Более того, такие сложно организованные ансамбли, как редокс-це- 
ни и хроматофорные образования, представляют собой пример струк
тур. в Которых белки занимают строго заданные места, и поэтому мож-՜ 
но говорить о генетически предопределенной организации белковых ан
самблей.

В связи с этим встает вопрос: может ли клетка оказаться н таких 
условиях, когда две независимые системы переноса вступают в струк
турный контакт в соответствии с физиологической целесообразностью. 
Подобные случаи разобраны в последующих разделах данной статьи, 
в основном на примере виутримсмбраниого взаимодействия двух ион- 
пых систем.

2. Распределение ионов К и Дч1(

Бактериальные клетки аккумулируют значительное количество ио
нов К ։, в зависимости от вида бактерий—от 0.2 до 4 М. Например, 
Е. coli н Salmonella накапливают до 0,25 [49], S. iaecalis—до 0,6 [52]. 
Staphylococci до 0,7, а предельные галофильные организмы до 4М 
этих ионов [14. 29]. (’ термодинамической точки зрения более сущест
венной оказалась величина градиентов К՜*՜ между клеткой и средой. 
Показано, что бактерии способны создавать чрезвычайно высокое отно
шение концентраций в клетке, относительно среды. Например, у Е. coli 
и S faecalis. на которых проведены основные исследования по приро
де транспорта ионов К * , это отношение превышает 10s [11. 26].

В то же время на транспорт любого вещества у бактерий может 
затрачиваться либо энергия, высвобождаемая при гидролизе АТФ (или 

другого макроэргического соединения), либо Ац։1 ... Измеренная ве
личина мембранного потенциала у бактерий (Д՝И) обычно не превыша
ет 150 180 мВ (отрицательно в бактериальной клетке: [23, 24]. По
этому при пассивном поглощении ионов К 1 по градиенту электрического 
ноля распределение могло бы достигнуть только 103, что значительно 
•ниже измеренного распределения ионов К +. Для указанного ранее рас-
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предёлёййя, достигающего 10’—1(У։, нужен был бы Д'У. равный 300— 
350 .мВ. Ла основании этого было высказано предположение. что в мем- 
• ■ране бактерий функционирует специальный К +-АТФ-азный комплекс, 
использующий энергию, высвобождаемую при гидролизе терминально-

• макроэргнческого фосфора, для транспорта ионов К՛ внутрь кле
ток Такая система была обнаружена в клетках Е. соН Эпштейном с 
гоант и названа Кбр-сястсмой транспорта ионов К~ [18, 20]. Так как 
н клетках впервые была обнаружена К --АТФ-аза она была подвергну- 
га тщательному анализу. Удалось установить, что три структурных 
гена кдрА. кбрВ и к<1рС кодируют три мембранных белка с молекуляр
ными весами 47000, 90000 и 22000 Д соответственно [28]. Кбр-система 
способна создавать очень высокое распределение по ионам К4. дости
гающее -1:10е [26]. Следует заметить, что это распределение достнга- 
сгея нс за счет увеличения внутриклеточной концентрации ионов К » 
а за счет того, что Кбр система в физиологических условиях обычно 
находится в репрессивном состоянии и включается в работу ври очень 

низких концентрациях ионов К ’ г. среде. Поэтому, накачивая в клетку 
лаже 10՜’ М ионов К+. она забирает их из среды, содержащей 10_<’ и 
менее ионов К + .

Несмотря из всю важность открытия репресс-ибельной К -АТФ-азы, 
которая включается в работу только при очень низких концентрациях 

■юное К *՜, когда не работает другая основная система транспорта ио
нов К (см. ниже), теория мембранного транспорта не обогатилась но
вой идеей.

I 
3. П рс/гонно-калиерый насос

При физиологических концентрациях ионов К ‘ в окружающей сре
де свыше I мМ эти ионы поглощаются бактериями с помощью системы, 
у которой Км лежит в пределах 1-3 мМ [26]. Эпштейн с соавт. [44] 
установили, что такой главной системой поглощения ионов К. у Е. со!։ 
является Тгк-система (ранее она называлась ТгкА-систсма I, генетиче
ский анализ которой показал [19. 46]. что мутации в четырех несвя
занных локусах- 1гкА, 1гкО. 1гкЕ и 1гкС—отражаются на транспорте 
юнов К • Кинетический же анализ позволил установить, что функцио
нирование этой системы требует одновременного присутствия АТФ и 

Лц н+[45]. Были высказаны предположения, что АТФ нужен как источ

ник энергия, а Др,, как регулятор транспорта [11]; Ацн —источник 
энергии, АТФ—модулятоэ транспорта, так как транспортер работает в 
фосфорилированном состоянии, но не гидролизует АТФ до неорганиче

ского фосфора и АДФ [11, 51]: наконец, и АТФ, и рн+ служат источ
никами энергии для противоград'нентпого движения ионов К внутрь 
бактериальных клеток [25].

В дальнейшем с помощью ионосслективиых электродов было уста
новлено, что поток ионов К+ через Тгк-спстему для анаэробно выра
щенных бактерий Е. соН всегда сопровождается выбросом из клетки 
дополнительного количества ионов II . Эта компонента потока Н+со
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ставляет около 30% от общей секреции кислоты в период гликолиза у 
бактерий [3, 16, 32]. Другой особенностью этого обмена ионов Н ‘ клет
ки- на ионы К՜1՜ среды является его чувствительность к КЛ'-дицикло- 
гексилкарбодиимиду (ДЦКД)—ингибитору 11 “-АТФ-азного комплекса 
1д-Е0. При ДЦКД-чувствительном обмене II на К из клеток выбра
сываются 211՜ и один аннон лакгата, а в клетку входит один ион К՜1' 
[-32], т. е. имеет место сохранение макроскопической электроцентраль- 
пости ютоков исшсн в отношении И :К ;лакт՜ =2;I:I. Гакая же стехио
метрия ионного обмела была найдена и для грамноложительных бакте
рий [38].

Самым удивительным фактом оказалась устойчивость стехиомет
рии 2Н*:|{ ;к различным внешним воздействиям как у Е. соН [3, 17]*, 

так и у 5. (аесаПз [38]. Выло ио-казано, что стехиометрия 11՛/К -обме
на у анаэробно выращенных бактерий не изменяется при изменения 
температуры ат 12՜ до 37°, активности ионов К в среде—от 0,1 до 
10.мМ, pH֊ от 5.7 до 8,5. а также при изменении типа экзогенного ис
точника энергии (глюкозы или молочной кислоты у Е. соП) и абсолют
ных величин потоков ионов Н* и К*. Устойчивость стехиометрии 
ДЦКД-чувстнитслыюго обмена 211 : 1\ ՛ предполагала существование 
жесткой структурной связи между потоками II4, и К+. Поэтому было 
высказано предположение, что в мембранах анаэробно выращенных 
глнколизнрующих бактерий функционирует протонно калиевый насос, 
обменивающий 211+ клетки на один ион К ՛ среды и чувствительный к 
ДЦКД [3, 17]. Это допущение означало, что, во-первых, транспорт 
ионов К+виутрь требует АТФ и, во-вторых, что этот транспорт сопряжен 
с выбросом ионов Ш.

Дни вопроса требовали ответа: а) почему транспорт ионов К + у 
гли1кол>изирующих анаэробно выращенных бактерий сопровождается 
выбросом ионов Н+ и б) почем у этот обмен чувствителен к ДЦКД, ин
гибитору II —АТФ-азы ЕрЕо? Можно допустить, что ь анаэробно вы
ращенных клетках Е. соН. а тем более у анаэробов 5. Гасса Е^ отсут
ствуют редокс-цепи, поэтому единственным генератором мембранного 
потенциала ДЧГ является Г]-Ио. Иными словами, Е|-Ео генерирует ДТ, 

а ионы К попрощаются клетками в < гвег на генерацию \’1Г, 1. с. для 
поглощения клетки нуждаются и в АТФ, и в АЧ' этих иоиов.

Измерение мембранного потенциала с помощью ТФФ* электродов 
(ге.трафепнлфоефоний-пронпкающий катион) показало, что уже исход
но у Е. соН имеется ДЧ՛՜ около 0,12В, при pH 7,5. Введение в среду 
глюкозы кратковременно, на период функционирования 211 К ՛ обме
на, который длится несколько минут (см. раздел 4). увеличивает А՝И 
до 0.14—0,15В. В Б. (аесаПз мембранный потенциал в отсутствие экзо
генного источника энергии близок к нулю и становится равным 0.15В 
после добавления глюкозы [3.9]. Таким образом, обмен 211 на К1՜ со
провождается генерацией ДЧ'. которая снимается с помощью ДЦКД.

Чтобы идентифицировать системы переноса 11՜ и К*՜, дальнейшую 
работу проводили с мутантами Е. соП, имеющими точно охарактери
зованные дефекты. Мутант Е. соП ТК 509 с неработающей Тгк-систе- 
мой [46] не обладал ни 2Н~/К4՛ обменом, пи способностью увелнчи- 
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вать ДЧ' от 0,12 до 0,15В. как эго имело место у дикого типа Е. coll. 
К-12 (л). С другой стороны, естественно было ожидать, что блокиро
вание функций FpFo с помощью .мутаций в ипс-кластере, кодирующем 
структуру этого АТФ-азного комплекса. должно привести к исчезнове
нию ДЦКД-чувс!b iтельного потока ионов Н 1 из бактерий. Опыты по
казали. что в мутантах с дефектамп i а-, |j и у-субъединяпах \ТФ-азы 
Г|. входящей в состав АТФ-азного комплекса F|-F . 211 К обмен не 
нмеет .места [9, 36]. Дефект в ^-субъединице. который находится .i.i 
границе между АТФ-азой и внутримомбранным белком, Н -каиь.юм, 
приводит к нечувствительности этой системы обмена к осмотическому 
давлению среды (см. раздел 4). Дефскi в ^-субъединице (м. в 21000) 
из Fo приводит к потере ДЦКД-чувствитсльностн и осмотической регу
ляции этой системы. При дефектах же в h? и 113-субъ<՝ди вицах из Fo си
стема 211 К+ обмена перестает функционировать.

Эксперименты на мутантах с дефектами но Тгк-снстеме и II -ЛТФ- 
азно.му комплексу Fi-Fq с несомненностью показывают, ч;о у анаэроб
но выращенных гликолизируюших бактерий имеется тесная связь меж
ду функциями F|-Fo переносящего ионы II ՜՛՜ из клетки в среду, и Ггк- 
сисгемон i оглашения К՜'՜. Блокирование функций одной системы ведет 
К потере функций другой. Поэтому предположение о существовании в 
бактериях II : — К—насоса стало обретать молекулярное основание, Од
нако казалось невероятным, как две генетически независимые систе
мы, такие, как FrFo и Ггк, создают обмен, эквивалентный функции про- 
।"нио-каллевого насоса. Более того. как видно из следующей • раздела, 
обе системы принимают деятельное участке и регуляции тургорного 
давления клетки.

4. Регуляция тургорного давления бактерий

Еше в 1965 г. Шульц и Эпштейн [-18] показали, чго резкое повыше
ние Осмотического давления в среде приводит к значительному, ио 
кратковременному возрастанию скорости поглощения К у Е. coli. llo i- 
же было установлено, что скорость поглощения К+ возрастает при уве
личении осмотич'ности среды для обеих калиевых транспортных си
стем -Тгк и Kdp [45].

Изучение потоков К с помощью поиоселективных электродов вы
явило необычный характер поглощения К у Е. coli в средах, содержа
щих от 0.1 до 10 мМ К* при pH выше 7,0 [1, 2, 15]. Вначале, в течение 
3—5 .мин наблюдается интенсивное поглощение К ~ через Тгк-систему 
[6, 33]. Затем этот процесс и последующий выход К ‘в среду спонтан
но прекращаются. Через 15—25 .минут начинается более медленное и 
длительное поглощение этих ионов через TrkF-систему. Подобное яв 
ление наблюдается только при увеличении осмотического давления сре
ды, и чем выше тоничность среды, тем дольше идет поглощение К4 че
рез Тгк-систсму [2. 16]. При осмотическом равновесии между клеткой 
и средой или уменьшении тоничности среды поглощение К через Тгк- 
систсму полностью подавляется, в го время как медленное поглощение 
этих ионов через TrkF-систему сохраняется. Подавление функции Тгк- 



системы уменьшением осмотического давления среды сопровождается ис
чезновением ДЦКД-чувствительнон секреции ионов 31՜, т. е. при отсут
ствии фактора повышения осмотического давления в среде исчезает 
ДЦКД-чувствителышй обмен 2Н :К‘.

С помощью мутантов Е. coli (см. раздел 3) было показано, что в 
этот обмен вовлечены как F|-Fo. так и Trk. Следовательно, когда тур
гор клетки уменьшается при увеличении осмотического давления сре
ды и соответственно уменьшается объем клеток, включается не только 
система поглощения К+, ио и протонный насос Fj*Fo-

Было высказано предположение, что рефляция гургора клеток осу
ществляется со стороны пернплазматического пространства [31]. Эта 
гипотеза включала в себя следующие допущения: потоки 11՜ и К че
рез Fj-Fo п Тгк систему взаимозависимы и подчиняются жесткой стехио
метрии (2Н*:К ); протонный насос FrFo у прамотрицательных бакте
рий состоит не из двух функциональных белков, а из трех; третий бе
лок является перпилазматичеоким белком-клапаном, который механи
чески открывает и закрывает вход в II -канал F© в зависимости от уве
личения или уменьшения осмотичности среды.

Таким образом, постулируется, что осмотическая регуляция погло
щения К+ у Е. coli осуществляется не через Trk-систему, а с помощью 
Н1-АТФ-азного комплекса F|-Fo.

Из предложенной гипотезы вытекает ряд следствий. АТФ-завнсн- 
мый обмен 211*:К’с участием FpFo у гра мположител ышх бактерий 
S. iaecalis. лишенных периплазм этического пространства, не должен 
зависеть от осмотического давления среды, что было эксперименталь
но подтверждено [38]. Роль периплазма гнческого пространства в регуля
ции функций Fj-Fa подтверждается гем, что в сфероиластах. приготов
ленных из Е. coli, обмен 2Н+:К~не чувствителен к осмотическому дав
лению среды. Друюй существенный факт был получен иа мутантах 
Е. coli AN 382. у которых II -канал Fo резистентен к ДЦКД [7, 9, 34, 
36]. Обмен 211+:К ' у этих мутантов терял чувствительность к осмотиче
скому давлению среды, хотя скорость обмена 211 :КЧ оставалась неиз
менной. Таким образом, мутация по ипсВ гену ведет не только к 
ДЦКД-резистентности II -канала, во я к потере его чувствительности к 
тоничности среды. Имеются и другие данные, подтверждающие регу

ляцию обмена 211~:К+с наружной стороны Н'-канала Fo, входящего в 
комплекс Г։-Го. Если сперва уменьшить тоничность среды, чтобы клет
ки Е. coli К-12 (/.) набухли, затем добавить в среду ДЦКД и через 15 
мин резко увеличить тоничность среды, то вначале происходит обмен 

:2Н+:К+и только через некоторое время замечается ингибирующее дей
ствие ДЦКД. ДЦКД подавляет этот обмен с некоторым запозданием. 
Если же ДЦКД был введен в среду при высокой тоничности, когда 
клетки сморщены и должен начаться обмен 2Н ':К՜ при введении у сре
ду источника энергии, то ДЦКД сразу же полностью подавляет его. 
Между периплазматическим белкамчкл&паном и ДЦКД идет конкурен
ция за вход в Ы +-канал Fo. Все эти косвенные факты дают основание 
думать, что надмолекулярная физиологическая конструкция протонно
го насоса F|-Fo состоит из трех белков: Fi-F0 и периплазматического
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белка-клапана (БК, см. рис.). Кроме того. Тгк-снстема поглощения 
К+,т. е. основная система этих бактерий, ответственная за сохранение 
тургора клетки, ло-вндимому, не имеет собственного осмотического ре-

Рит. Характер таичрсввзи Н+ -АТФ-язной Р։.Г(| с -калиевым ионофо
ром Тгк в аИзэробных и аэробных бактериях. а> Н »-ЛТФ-азпый ком
плекс Е։-Го образус! с транспортером ионов К Тг1; суперкомилекс в анаэ
робных гликолнзнрующих бактериях. Этот суперкомплекс работает, как про- 
ТОНно-калпевын насос, обменивающий 2Н+ клетки па один коп К՜1՜ среды 
[2, 10. 35]. БК—белок-клапан. расположенный в пернплэзматическом 
пространстве грамотрнцательных бактерий, который открывает и закры
вает Н -канал Ро в зависимости от тургорного давления клетки [32]. 
б) Те же системы, работающие,- порознь у аэробно выращенных Е сой. 
В этом случае Тгк система и качестве источника энергии использует энер
гию электрического поля, а АТФ служит модулятором процесса [37]. в то 
время как дыхательная цепь, выбрасывая какое-то количество ионов II I.

поддерживает нужную величину Дри+.

гулятора. Если белок-клапан у Е. соИ не функционирует, го поглоще
ние К ’ через Тгк-снстему теряет свою чувствительность к осмотическо
му давлению среды.

5. Симбиоз молекулярных механизмов

Это пока гипотеза [10, 12, 35], хотя и неплохо обоснованная. До
пускается, что две независимые транспортные системы—ЕгЕ0 и Тгк— 
способны к комплементарному структурному объединению внутри мем
браны для совместного использования энергии гидролиза АТФ (рис., а). 
Такое структурное объединение систем дает возможность создать одно
временно распределение К между клеткой и средой около Ю5, АрП 1 
и ДЧ՛' около 0,15 В при фосфатном потенциале клетки около 50 кДж. и

то .время как дыхательная цепь или Е։ -Еб могут создать ц н+- лишь око
ло 20 кДж (Д’И 0,15В и pH 1), что совершенно недостаточно для рас
пределения К гв Ю5 при непрямом взаимодействии между Е։-Ео и ка
лиевым транспортером.

Образование суперкомплексов, составленных из АТФ-азлого ком
плекса Е։-Ео и калиевого транспортера, может быть как у грамотрнца- 
тельных, так и у грэмположительных бактерий. У грамотрицатель- 
ных бактерий к этому суперкомплексу добавляется периплазмати-
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чески.։ белок-клапан (рис., а), который регулирует время включенного 
состояния суп орком л лекса (Ь'гРо—Тгк—БК).

Суперкомплекс, состоящий из Г|-1՝о и калиевого транспортера Тгк, 
•«бл ада ст несомненной биологии՛, скок и термодинамической целесооб
разностью.

Калиевый транспортер. например, ‘I гк-система, лишен собственно
го преобразователя энергии. При объединении с ГрГп калиевая систе
ма становятся АТФ-за писи мой, что и наблюдали ряд авторов. Следе֊ 
вателыю, один преобразователь энергии обслуживас։ два ионофора. 
Рп и Тгк-систсму. г. е. протонофор и К -ионофор. Таким путем юсти- 
гается структурная экономия.

Эти система очень экономно расходует и энергию гидролиза Л ГФ. 
что крайне важно при таком ипзхоэнергстическом процессе как глико
лиз. При обмене 2Н *:Класть энергии гидролиза АТФ затрачивается

на создание \н , . а фугая--тратится на поддержание Др . . В об
щей сложности получается, что когда системы работают порознь, то 
к. п.д. этих систем нс превышает 10—15%, в то-время как при совмест
или их работе он выше 60—70%.

Из вышеизложенной гипотезы вытекаю։ два важных следствия:
1 Если этот суперкомплекс способен гидролизовать АТФ при дви

жении ионов Н ։ из клетки в среду, а попов К —в обратном направле
нии. то при реверсии потоков, когда ноны 11՜ будут входить в клетку по 
градиенту электрического пиля и концентраций, а ионы К ко градне.ч- 
։\ концентраций будут выходить из клетки, можно наблюдать синтез

АТФ, если величины Дц;< и рк :. окажутся в сумме достаточными для 
той эпорти. которая нужна для синтеза .VIФ. Это характерно 1ля иоио- 
(■бМииьтя՛.> насоса и впервые экспериментально было подтверждено 

аррахапом и Глином [22] на эритроцитах для К’а — {(--насоса.
2. Согласно данной гипотезе, симбиоз двух транспортных меха

низмов целесообразен только при гаком низкоэиергетичсском процессе, 
ьдк гликоли? в анаэробных клетках, когда не работает редокс-цепь и 
вырабатывается всего 2 молекулы АТФ для всех нужд клетки. Поэто
му н аэробно выращенных клетках, когда Р|-1\» занято вместе с редокс- 
нетто синтезом АТФ и когда благодаря этому бактериальная клетка 
вырабатывает до 24 молекул АТФ. симбиоз 1՝՝гГо и Тгк-систамы стано
вится нецелесообразным, во-первых, потому, что Е՝.-Г՝и вместе с редокс- 

.■!! раб։ паст в режиме синтеза АТФ и не может объединиться с Тгк- 
спстем.ой для гидролиза АТФ. во-вторых, редокс-цепь вырабатывает 

стабильный л высокий Др. и и обеспечивает выход 24 молекул АТФ. 
вследствие чего Тгк может использовать любой из указанных видов 
энергии.

Оба следствия нашли подтверждение в экспериментах, проведен
ных Трчуняиом на кафедре биофизики ЕрГУ [8. 35, 37].

Для экспериментального доказательства первого следствия необхо
димо иметь на мембране ДЧГ в 0,15 В и pH 1, так как 21 , переносимые 
через ГрГо, используют как ДЧГ, так п \ pH. В целом Е։-Ео расходуют 

2хди,,+ (2x20 кДж) для синтеза одной молекулы АТФ. Оба иона 
Н



Н+пёреносятся через Р։-Ра электрогенно, поэтому используют энергию 
как -ДЧГ, так и А pH.

Суперкомплекс {Е։ То—Тгк—БК} переносит электрогенно только 
один ион I I4՜ и, следовательно, другой ион II4՜ не в состоянии использо
вать ДУ. Поэтому {Г|То—Тгк} при тех же условиях, которые создают
ся для РгГс, уже не в состоянии синтезировать АТФ. Иным։։ слона

ми, Др н.; величиной 20 кДж будет недостаточно для синтеза А1 Ф с 
помощью этого супсркомплскса. так как около 12 кДж. которые дает 
электрическое поле, нс будет использовано вторым ионом И 4՜. Таким 

образом. из Др:։ (44 кДж) будет использовано только 32 кДж. /X это
го недостаточно для синтеза АТФ. Поэтому недостающую энергию су- 
перкомплекс должен брать из разности химических потенциалов по ио- 
нам К+. Это очень важная особенность синтеза АТФ с помощью ионо- 
обменното ГР — К -насоса. Для синтеза же АТФ с помощью ГгГо гра
диент по К4՜ не имеет никакого значения, если на мембране исходно 
имеется ДЧГ около 0.12 В.

Другой отличительной особенностью функций суперкомплекса яв
ляется его стехиометрия. Если при гидролизе АТФ из клетки выносит
ся 2Н*,а в клетку вносится один К4՜ против градиента концентраций, 
то при реверсии такого насоса на каждый выносимый из клетке ион К 
по градиенту концентрации в клетку будет вноситься 2Н ‘.при этом бу
дет еннтезир ,заться одна молекула АТФ.

Третьей отличительной особенностью синтеза АТФ с помощью су
пер комплекса является чувствительность этой системы ■< осмотическо
му давлению среды. Система будет синтезировать АТФ только при 
увеличении тоничности среды, гак как. согласно допущению, увеличение 
тоничности среды открывает вход II* -канала.

Экспериментально было показано [8, 35], что реверсия потоков 
ионов Н ‘ и К через эту систему сопровождается одновременным син
тезом АТФ в соотношении: АТФ:Н4*1К =1:2:1. Уменьшение А pH или 
ДрК на единицу, введение в среду протонофоров или ДЦКД. уменьше
ние тоничности среды блокируют реверсированный цикл.

Не менее интересными оказались данные, доказывающие второе 
следствие из гипотезы [37]. Если ввести в суспензию аэробно вы
ращенных клеток Е. соИ цианид и тем самым заблокировать функции 
редокс-цели, то легко показать, что г։-Г’о из режима синтеза переходит 
в режим гидролиза АТФ, т. е. транспортирует ионы Н+мз клетки в сре
ду. Такне клетки Е. соН становятся эквивалентными анаэробно выра
щенным бактериям. Однако при изменении величины потоков ГР и 1<4 
в зависимости от условий окружающей среды наблюдается изменение 
стехиометрии ДНКД-чузствительного обмена II4՜ на К - от 0.5 до 4.5. 
Неустойчивость стехиометрии является важным свидетельством неза
висимости функционирования ЬфГА и Тгк в аэробно выращенных Е. соП 
(рис., б).

Особенно наглядно разъединенность систем переноса Е|-Ео и Тгк 
видна при исследовании потоков 1Р и !<• в зависимости от температу
ры. Если для потока ионов II через Б)-Ео величина <^ю была близка 
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к 3. п> для калиевого ионофора Ък она была ниже 1,5, что прямо ука
зывает на независимость работы обеих систем: Нч ֊АТФ-азный ком
плекс Г։-1'о функционирует как фермент с (ч)։0. равным 3, в то время 
как «диффузионный» калиевый канал Тгк работает как пассивная сис
тема с низким рц;. В то же время в анаэробно выращенных клетках 
обе системы имеют Ую. равный 3. что и должно быть в соответствии с 
гипотетическим рисунком. В то же время арсенат, препятствую
щий образованию АТФ. подавляет транспорт ионов К+в обоих случа
ях. Согласно рисунку (б), этот факт подтверждает гипотезу ряда ав-

юрово гом. что Тгк-снстема нуждается в Ар.,. как источнике энергии, 
а АТФ служит модулятором процесса [II. 51]. Однако надо отметить, 
что эта функция Тгк подобных систем переноса К ՝ может наблюдать
ся только в условиях аэробиоза.

б. Икутримембранное взаимодействие белков

В настоящее время имеется множество данных, полученных как на 
штатных мембранах, гак и на солюбилизированных белках, которые 

показывают, что мембранные системы представляют собой олигомер 
.ые формы простых функциональных единиц. Это относится к АТФ- 

ззам. переносчикам, рецепторам, цитохромам и г. д. Кланге.1бер1 в 
своем интересном обзоре [27] высказывает предположение, что олиго
мерное состояние гомологических структур в изолированных мембра
нах -могло бы служить критерием интактностн выделенного механизма.

Однако ассоциация гомологических мембранных единиц, как нам 
кажется, затрагивает лишь один аспект проблемы внутримембранного 
взаимодействия белков. Ряд экспериментов, включая и вышеизложен
ное. указывают на образование внутри мембраны гетерологических 

. уперструктур. Два или более мембранных-белков могу; образовывать 
домен для мембранной регуляции транспорта и клеточного метаболиз
ма. Рассмотрим некоторые наиболее интересные результаты.

Уже в конце прошлого века было известно, что, когда микроорга
низмам даны одновременно два и-сточинка углерода, они вначале ути
лизируют полностью один из них н только после этого начинается ути 
лизания второго источника Этот феномен известен как глюкозный эф
фект. так как глюкоза оказывается наиболее предпочтительным источ
ником углерода в силу своей легкой утнлнзчруемости [30]. Сущность 
явления состоит в способности микроорганизмов включать и выклю
чать некоторые катаболитные опороны. Вначале включаются оперомы. 
ответственные за синтез ферментов и транспортных систем наиболее 
легко утилизируемого субстрата.

Глюкоза способна репрессировать экспрессию катаболитных генов 
двумя способами, известными как катаболитная репрессия и исключе
ние индуктора. Предполагается, что катаболитная репрессия связана 
с блокадой синтеза ферментов вследствие уменьшения активности .мем
бранной аденилатциклазы (АН). Уменьшение активности АЦ ведет
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к блокаде синтеза цДМФ, необходимого для проявления кзтаболнт-чув- 
ствителыных олёроно©.

Явление же, известное как исключение индуктора, ость прямое след
ствие блокады транспортных систем, переносящих опрс деленные суб
страты. которые и являются индукторами соответствующих опсроис®.

В расшифровке этих механизмов значительное место занимают ра
боты Бурда и его соавт. [4, 5]. Им удалось показать, что основная си
стема транспорта глюкозы у бактерий—фосфоеполпируватзависимая 
Фосфотрансфе.разная система бактерий (ФТС) -играет основную роль 
н регуляции как катаболитной репрессии, так и при исключении индук
тора [4, 5. 50]. Ими было высказано предположение, получившее кос
венные экспериментальные подтверждения о гом. что ФТС вступает в 
структурную связь как с М-протсйном, мембранным белком, ответ 
твенным за транспорт ^-галактозидов, так и с мембранной АН- В обо

их случаях при наличии глюкозы в среде ФТС переносит ее внутрь кле
ток и во время этой работы в определенных условиях в состоянии бло
кировать как М-протсин, так и АЦ. В первом случае наблюдается нс 
ключение индуктора, так как. например, лактоза не может проникнут’, 
в клетку и способствовать экспрессии [ас-опсрона, во втором имеет 
место катаболитная репрессия: АН не синтезирует н.АМФ. Такое же 
допущение о внугрнмембраниом взаимодействии белков было впослед
ствии высказано Петерковским я Газдарсм [12] в отношении взанмо- 
действия М-нротеииа и АЦ.

Различие между идеен о внутримембранном взаимодействии мем
бранных механизмов, высказанной при изучении взаимодействия Р:-Ри 
с Тгк-системой переноса К', и тем. что разработано Бурдом г соавт 
| I. 5]. заключается в следующем: ионные механизмы вступают в сим
биотическую связь, 'помогая друг другу при энергетическом кризисе, в 
то время как транспортеры сахаров и АЦ связаны антибиотически 
функции одной системы исключают работу другой; для взаимодей
ствия Н+ ֊АТФ-азного комплекса Б'гБо и К • -ионофора Тгк допускает
ся комплементарное иля генетически предопределенное взаимодействии, 
в то время как в отношении ФТС и М-белка предполагается случайное 
взаимодействие, зависящее от копнен грации этих белков в мембране.

До сих пор говорилось лишь и бактериальных клетках. Однако 
феномен гетерологического объединения мембранных белков известен 
и для животных клеток. Между многими тканями, как известно, име
ется гормональная связь. Показано, что в определенных случаях ре
цепторы пептидных гормонов вступают в структурную связь с мембра
ной АЦ животных клеток [13]. Имеются в настоящее время также 
данные о том. что Иа 1 к 1 -АТФ-азы клеток животных вступают в струк
турную взаимосвязь с гликолитическими ферментами, образуя слож
ные домены [21].

Вопрос сейчас в том, чтобы понять, когда имеет место случайное 
белок-белковос взаимодействие, а когда это взаимодействие генетически 
предопределено.
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ՄԵՄՐՐԱՆԱՅԻՆ ՀԱՄԱԿԱՐԳԵՐԻ ՎԵՐ ՄՈԼԵԿՈՒԼԱՅԻՆ ԿԱԶՄԱԿԵՐՊՄԱՆ 
ԿԵՆՍԱԲԱՆԱԿԱՆ ՆՊԱՏԱԿԱՀԱՐՄԱՐՈՒԹՅՈՒՆԸ

Ս. Մ. ՄԱՐՏԻՐՈ1111Վ

Տէրածնա (ին Աէ/Ֆ-ազային կ ո մպ [L րս ի ե կալիում ական իււնււէիորի փոխազ
դեցության, ինչպես նաև մեմբրանս։ լին այլ համակարգերի օրինակի վրա վեր- 
լուծվում Հ մեմբրանի ւոարրեր մեխանիզմների ստրուկտուրային վէոխազզե- 
ցության մասին հիպոթեղրւ

BIOLOGICAL EXPEDIENCE OF THE OVERMOLF.CUI.AR 
ORGANIZATION OF MEMBRANE SYSTEMS

S. M- MARTIROSOV

The hyp! thesis of structural Interaction between different membrane 
mechanisms has been discussed. The results discussed regard the inte
raction of H -ATP-ase complex and potassium ionophore, as well as 
some other membrane systems.
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ПРИНЦИП ОПТИМАЛЬНОСТИ И МАТЕМАТИЧЕСКОЕ
МОДЕЛИРОВАНИЕ СОЦИОЭТОЛОГИЧЕСКНХ ПРОЦЕССОВ

Ф. Н. СЕМЕВСКИП, С. М. СЕМЕНОВ. Г. А ТОНОЯН

Рассматривается процесс естественного отбора в популяциях на определенные фор
мы новедеиня. В отличие от классической схемы отбора по наследуемым признакам 
и статье авйлизпрусгся обобщенный процесс отбора по таким признакам, которые мо
гут распространяться в популяции как за счет наследуемости, так и за счет копиро
вания, изучения.

Показано, что я рамках схемы отбора на индивидуальном уровне можно объяс
нить такие эффекты, как распространение и популяции альтруистических черт нопеде- 
ння особей. Подчеркивается, что для количественного анализа такого рода процес
сов достаточно ранее предложенного авторами [7] математического аппарата, бази
рующегося на принципе оптимальности для параметров состояния ссоси.

Ключевые смаа: социоэтологические процессы, математическое модели ропак ас.

Наблюдаемые в природе определенные черты организации в систе
мах надорганнзменного уровня—популяциях, биоценозах—в современ
ной биологии объясняются с эволюционных позиций. Та или иная
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