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ÁÀÊÒÅÐIÀËÜÍI ÖÈÒÎÕÐÎÌÈ Ð-450:  
II. ÑÒÐÓÊÒÓÐÀ I ÔÓÍÊÖI¯ 

Ó ñòàòò³ ïðåäñòàâëåíî îãëÿä ñó÷àñíèõ íàóêîâèõ ïóáë³êàö³é ïðî ìîëå-
êóëÿðíó ñòðóêòóðó, ìåõàí³çìè ìîíîîêñèãåíàçíîãî êàòàë³çó, ãåíåòèêó, 
ñèñòåìàòèêó, åâîëþö³éíå ïîõîäæåííÿ ðîäèí áàêòåð³àëüíèõ öèòîõðîì³â 
Ð-450 ³ ¿õ á³îëîã³÷í³ ôóíêö³¿. Ïðîâåäåíî ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç ðîäèí 
áàêòåð³àëüíèõ öèòîõðîì³â Ð-450.
Ê ë þ ÷ î â ³  ñ ë î â à : áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè Ð-450, ìîíîîêèãåíàçè, 
ãåíè CYP, ÍÀÄÔÍ-öèòîõðîì Ð-450 ðåäóêòàçà, ôåððåäîêñèíè, ÍÀÄÍ-
ôåððåäîêñèí ðåäóêòàçà.

Ó ïîïåðåäí³é ñòàòò³ áóëà äåòàëüíî ïðîàíàë³çîâàíà ñòðóêòóðà 
öèòîõðîì³â Ð-450, ñó÷àñíà ñèñòåìàòèêà öèõ ôåðìåíò³â, ìåõàí³çìè 
ìîíîîêñèãåíàçíîãî êàòàë³çó, á³îëîã³÷í³ ôóíêö³¿ ö³º¿ ôåðìåíòíî¿ ñèñòåìè 
òà åâîëþö³éíå ïîõîäæåííÿ [1]. Çíà÷íà ÷àñòèíà ³íôîðìàö³¿ â í³é [1] áóëà 
ïðèñâÿ÷åíà ðîäèíàì öèòîõðîìó Ð-450 åóêàð³îòíèõ êë³òèí, àëå ç êîæíèì 
ðîêîì ê³ëüê³ñòü ïîâ³äîìëåíü ïðî íîâ³ öèòîõðîìè Ð-450 çðîñòàº, îñîáëèâî 
öå ñòîñóºòüñÿ áàêòåð³àëüíèõ öèòîõðîì³â Ð-450, ÿê³ áåðóòü ó÷àñòü â 
äåãðàäàö³¿ ë³ãí³íó [32], êñåíîá³îòèê³â [12] òîùî, ó ìåòàáîë³çì³ åíäîãåííèõ 
ñïîëóê, òàêèõ, ÿê æèðí³ êèñëîòè [4], â³òàì³íè [28], õîëåñòåðîë [20], ó 
ôîðìóâàíí³ ìåõàí³çì³â ðåçèñòåíòíîñò³ äî àíòèá³îòèê³â [27] òà ó á³îñèíòåç³ 
åðèòðîì³öèíó, ì³öèíàì³öèíó [12]. Ç îãëÿäó íà âåëèêó ð³çíîìàí³òí³ñòü òà 
âèêëþ÷íó âàæëèâ³ñòü á³îëîã³÷íèõ ôóíêö³é öèõ ìîëåêóë âèíèêëà ïîòðåáà 
äåòàëüíî ïðîàíàë³çóâàòè ñó÷àñíó ³íôîðìàö³þ ùîäî ðîäèí áàêòåð³àëüíèõ 
öèòîõðîì³â Ð-450. 

Ïåðø³ áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè áóëè âèä³ëåí³ ç Pseudomonas putida 
òà áàêòåðî¿ä³â Bradyrhizobium japonicum ó 60-õ ðîêàõ 20 ñòîð³÷÷ÿ [3, 9]. 
Äî 1984 ðîêó âæå áóëî çíàéäåíî öèòîõðîì Ð-450 çàëåæí³ ñèñòåìè ó 41 
âèäó áàêòåð³é. Íà ñüîãîäí³ öèòîõðîì Ð-450 çíàéäåíî ó 905 âèä³â åóáàê-
òåð³é, 22 âèä³â àðõåé ³ 2 âèä³â ì³ì³â³ðóñ³â. Ó òàáëèö³ 1 íàâåäåí³ îñíîâí³ 
áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè Ð-450. 

© Á.Ì. Ãàëê³í, Ò.Î. Ô³ë³ïîâà, Â.Î. Iâàíèöÿ, 2010
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Òàáëèöÿ 1
Áàêòåðiàëüíi öèòîõðîìè Ð-450

Table 1
Bacterial cytochromes P-450

Òðèâiàëüíà
íàçâà

Ñèñòåìàòè÷íà
íàçâà

Áàêòåðiàëüíå
äæåðåëî

Âëàñòèâîñòi

P-450cam CYP 101
Pseudomonas 

putida
Ã³äðîêñèëàçà

êàìôîðè

P-450 BM-3 CYP 102
Bacillus 

megaterium
Ã³äðîêñèëàçà æèðíèõ 

êèñëîò

P-450 pinF1 CYP 103
Agrobacterium 
tumefaciens

Iíäóêóºòüñÿ âòîðèí-
íèìè ìåòàáîë³òàìè 

ðîñëèíè

P-450 pinF2 CYP 104
Agrobacterium. 

tumefaciens

Iíäóêóºòüñÿ âòîðèí-
íèìè ìåòàáîë³òàìè 

ðîñëèíè

P-450 SU1 CYP 105A1
Streptomyces 

griseolus 
Iíäóêóºòüñÿ 
ãåðá³öèäàìè

P-450 SU2 CYP 105B1
Streptomyces 

griseolus
Iíäóêóºòüñÿ 
ãåðá³öèäàìè

P-450 VD25 CYP 105A2
Pseudonocardia 

autotrophica
Ã³äðîêñèëàçà 
â³òàì³íó D-3

P-450 (choP) CYP 105C1 Streptomyces sp.
Ìåòàáîë³çì õîëåñòå-

ðîëó (?)

P-450soy CYP 105D1
Streptomyces 

griseolus
Òðàíñôîðìàö³ÿ 
êñåíîáèîòèê³â

P-450 BM-1 CYP 106A1
Bacillus 

megaterium
Ã³äðîêñèëàçà æèðíèõ 

êèñëîò

P-450meg CYP 106A2
Bacillus 

megaterium
Ã³äðîêñèëàçà 

ñòåðî¿ä³â

P-450ery F CYP 107A1
Streptomyces 

erythraea
Áèîñèíòåç 

åðèòðîì³öèíó

P-450 (mycG) CYP 107E1
Micromonospora 

griseorubida
Áèîñèíòåç 

ì³öèíàì³öèíó

P-450terp CYP 108 Pseudomonas sp.
Îêèñíåííÿ 
òåðïåíîë³â

Ð-450B.s. CYP 109 Bacillus subtilis
Îêèñíåííÿ æèðíèõ 

êèñëîò òà ìåòàáîë³çì 
òåñòîñòåðîíó
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Òðèâiàëüíà
íàçâà

Ñèñòåìàòè÷íà
íàçâà

Áàêòåðiàëüíå
äæåðåëî

Âëàñòèâîñòi

- CYP 110 Anabaena sp. Ìåòàáîë³çì àëêàí³â

P-450lin CYP 111
Pseudomonas 

incognita
Ã³äðîêñèëàçà 

ëèíàë³îë 8-ìåòèë

P-450 BJ-1 CYP 112
Bradyrhizobium 

japonicum
Åêñïðåñóºòüñÿ ó 
àåðîáíèõ óìîâàõ

P-450eryK CYP 113
Streptomyces 

erythraea

Ê³íöåâà ñòàä³ÿ 
á³îñèíòåçó 

åðèòðîì³öèíó

P-450 BJ-3 CYP 114
Bradyrhizobium 

japonicum
Åêñïðåñóºòüñÿ â 
àåðîáíèõ óìîâàõ

P-450 BJ-2 CYP 115P
Bradyrhizobium 

japonicum
Ð-450 ïñåâäîãåí

- CYP 116
Rhodococcus sp. 

N286/21
Äåãðàäàö³ÿ 
ãåðá³öèä³â

P-450 BJ-4 CYP 117
Bradyrhizobium 

japonicum
Åêñïðåñóºòüñÿ ó 
àåðîáíèõ óìîâàõ

-
CYP 51, 118 , 

121,123, 124, 125, 
126,128,130,132

Mycobacteriaceae
Îêèñíåííÿ æèðíèõ 

êèñëîò

Ð-450 Àðõ. ÑYP119 
Sulfolobus 
solfataricus

Òåðìîñòàá³ëüíèé 
Ð-450. Ïåðîêñèäàçíà 

àêòèâí³ñòü

Ð-450 Cyanobac. CYP120
Synechocystis sp. 

PCC 6803 
Ìåòàáîë³çì 

ðåòèíîâî¿ êèñëîòè

- CYP 122
Streptomyces 
hygroscopicus

Ó÷àñòü ó á³îñèíòåç³ 
ðàïàì³ö³íó

- CYP127 Rhizobium sp. íå äîñë³äæåíî

- CYP129
Streptomyces 

peucetius

C-14 ã³äðîêñèëàçà.
Ïåðåòâîðåí-

íÿ äàóì³öèíà ó 
äîêñèðóá³öèí

- CYP131
Streptomyces 

peucetius

Ó÷àñòü ó á³îñèíòåç³ 
àì³íîãë³êîçèäà 
äóàíîñàì³íà

- CYP133 Erwinia herbicola
Ïåðøèé öè-

òîõðîì Ð-450 ó 
åíòåðîáàêòåð³é

- ³íôîðìàö³ÿ â³äñóòíÿ.
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Áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè Ð-450 íàëåæàòü äî 196 ðîäèí, 409 ï³äðîäèí. 
Ó àðõåé â³äîìî 12 ðîäèí, 14 ï³äðîäèí [http://drnelson.uthsc.edu/
cytochromeP450.html]. 

Ó Escherichia coli íå çíàéäåíî ³çîôîðì öèòîõðîìó Ð-450, àëå º ñèñ-
òåìà ïåðåíîñó åëåêòðîí³â. Òîìó âîíà º çðó÷íèì îá’ºêòîì äëÿ åêñïîðòó 
ãåí³â öèòîõðîì³â Ð-450 ð³çíèõ ñèñòåìàòè÷íèõ ãðóï. Öå äàº çìîãó ó ïîäà-
ëüøîìó âèâ÷èòè ¿õ ìîëåêóëÿðíó ñòðóêòóðó. Óñ³ áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè º 
ðîç÷èííèìè ñïîëóêàìè, ùî ñïðîùóº ¿õ âèä³ëåííÿ, î÷èùåííÿ òà âèâ÷åííÿ 
ã³ïåðåêñïðåñ³¿. Áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè Ð-450 âèâ÷àþòüñÿ íå ò³ëüêè ç 
ïîãëÿäó ¿õ ô³ç³îëîã³÷íèõ ôóíêö³é, àëå ³ ÿê ìîæëèâèé îá’ºêò äëÿ á³îòåõ-
íîëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â. Óñ³ áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè íàëåæàòü äî ïåðøîãî 
êëàñó, îñê³ëüêè ïåðåíîñ åëåêòðîí³â çä³éñíþºòüñÿ â³ä ÍÀÄ(Ô)H äî ÔÀÄ-
çàëåæíî¿ ðåäóêòàçè ïîò³ì åëåêòðîíè ïîòðàïëÿþòü íà çàë³çî-ñ³ð÷àí³ á³ëêè 
³ äî öèòîõðîìó Ð-450 [10]. 

Íàéá³ëüø äåòàëüíî âèâ÷åíèé áàêòåð³àëüíèé Ð-450ñàm (CYP101) 
ç P. putida. Öå ïåðøèé öèòîõðîì, ó ÿêîãî ïîâí³ñòþ ðîçøèôðîâàíà 
ìîëåêóëÿðíà ñòðóêòóðà [26]. Êð³ì òîãî, äîêëàäíî âèâ÷åíî êîìïîíåíòè ö³º¿ 
ñèñòåìè ³ ìåõàí³çì ôåðìåíòàòèâíîãî êàòàë³çó. Ó CYP101 àì³íîêèñëîòíà 
ïîñë³äîâí³ñòü ïîâí³ñòþ â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä àì³íîêèñëîòíî¿ ïîñë³äîâíîñò³ 
åóêàð³îòíèõ öèòîõðîì³â Ð-450.

Öèòîõðîì Ð-450 cam (ÑYP101)
Öèòîõðîì Ð-450cam ç P. putida ATCCl7453 áóëî çíàéäåíî ùå â 1965 

ðîö³ [9], à ïîò³ì î÷èùåíî äî ãîìîãåííîãî ñòàíó [7]. Â³í êàòàë³çóº, 5-åê-9], à ïîò³ì î÷èùåíî äî ãîìîãåííîãî ñòàíó [7]. Â³í êàòàë³çóº, 5-åê-
çîã³äðîêñèëþâàííÿ ìîíîòåðïåíîâèõ âóãëåâîäí³â, ïðåäñòàâíèêîì ÿêèõ º 
D-êàìôîðà. Ñóáñòðàò äåãðàäóº äî àöåòàòó òà ³çîáóòèðàòó, â ïîäàëüøîìó 
ö³ ñïîëóêè âèêîðèñòîâóþòüñÿ ÿê ìåòàáîë³÷íå ïàëèâî [20]. Ãåí Ð-450cam 
(camÑ), à òàêîæ ãåíè ³íøèõ ôåðìåíò³â, ÿê³ áåðóòü ó÷àñòü ó äåãðàäàö³¿ 
êàìôîðè, ðîçòàøîâóþòüñÿ â ÑÀÌ-ïëàçì³ä³ îá'ºìîì 230 êá. Ãåí ñamC 
áóâ êëîíîâàíèé ³ åêñïðåñîâàíèé ó E. ñoli, âèçíà÷åíà éîãî íóêëåîòèäíà 
ïîñë³äîâí³ñòü [20]. Öèòîõðîì Ð-450 cam (CYP101) â³äíîâëþºòüñÿ ÍÀÄÍ çà 
äîïîìîãîþ ÔÀÄ- çàëåæíî¿ ðåäóêòàçè ïóò³äàðåäîêñèíó òà çàë³çî-ñ³ð÷àíèõ 
á³ëê³â. Âîíè çàêîäîâàí³ â ãåíàõ camA ³ camB, ÿê³ â³äïîâ³äíî ðîçòàøîâàí³ 
äî camC ïî 3q ïîëîæåííþ. Ãåí camD, ÿêèé êîäóº 5-åêçî-ã³äðîêñèêàìôîðíó 
ðåäóêòàçó, ðîçòàøîâàíèé ïî ïîëîæåííþ 5q äî ãåíó camC. Ö³ ãåíè ñêëàäàþòü 
4 îïåðîíè camDCAB, ôóíêö³ºþ ÿêèõ º êîäóâàííÿ á³ëê³â, â³äïîâ³äàëüíèõ 
çà ïåðø³ êðîêè â äåãðàäàö³¿ êàìôîðè. Îïåðîí, ÿêèé êîíòðîëþº á³ëîê 
ðåïðåñîð º ãåíîì camR. Â³í º ïîïåðåäíèêîì ãåíó camD ³ çàïèñàíèé ó 
ïðîòèëåæíîìó íàïðÿìêó â³ä ãåí³â camDCAB. Ãåíè camA ³ camB áóëè 
êëîíîâàí³ ³ ñåêâåíîâàí³, ÿê ³ âñÿ ìîíîîêñèãåíàçíà ñèñòåìà öèòîõðîìó 
P-450cam, ³ åêñïðåñîâàí³ ó E. coli [20]. Êð³ì òîãî, âèçíà÷åíî íóêëåîòèäí³ 
ïîñë³äîâíîñò³ ãåíó camR [20]. Êðèñòàë³÷íà ñòðóêòóðà öèòîõðîìó  
P-450cam ç ñóáñòðàòîì êàìôîðîþ áóëà ç’ÿñîâàíà â 1985 ðîö³ ç ðîçä³ëüíîþ 
çäàòí³ñòþ 2,6 àíãñòðåì. Ðåíòãåíîñòðóêòóðíèé àíàë³ç êðèñòàë³÷íî¿ 
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ñòðóêòóðè P-450cam ç êàìôîðîþ ç á³ëüø âèñîêîþ ðîçä³ëüíîþ çäàòí³ñòþ 
áóëî ïðîâåäåíî ÷åðåç äâà ðîêè [26]. Ïðîñòîðîâå ðîçòàøóâàííÿ êðèñòàëó 
çáåð³ãàºòüñÿ ïðè ð³çíèõ ôîðìàõ ³ ñàì öèòîõðîì P-450cam ñêëàäàºòüñÿ ç 
414 àì³íîêèñëîòíèõ çàëèøê³â (M.ì. 45 êÄ ). Ñòðóêòóðà íàáëèæàºòüñÿ äî 
òðèêóòíî¿ ïðèçìè ç ðîçì³ðîì 60 õ 55 õ 30 àíãñòðåì. Ó ìîëåêóë³ ïðèñóòí³ 12 
àëüôà-ñï³ðàëåé, ùî ïðèáëèçíî ñêëàäàº 40% â³ä çàãàëüíî¿ ñòðóêòóðè á³ëêà, 
³ 10% ïðåäñòàâëåíî áåòà-ñêëàä÷àñòèìè ñòðóêòóðàìè, ðîçòàøîâàíèìè 
àíòèïàðàëåëüíî àëüôà-ñï³ðàëÿì. Çà â³äñóòíîñò³ ñóáñòðàòó â àêòèâíîìó 
öåíòð³ Ð-450cam çíàõîäÿòüñÿ 6 âîäíåâèõ çàëèøê³â âîäè, îäèí ç ÿêèõ 
çâ’ÿçàíèé ç ãåìîì çàë³çà [26]. Öèñòå¿í (Cys-357) – ï’ÿòèé ë³ãàíä ãåìó öè-6]. Öèñòå¿í (Cys-357) – ï’ÿòèé ë³ãàíä ãåìó öè-
òîõðîìó P-450cam – òàêîæ âèÿâëåíî çà äîïîìîãè ðåíòãåíî-ñòðóêòóðíîãî 
àíàë³çó êðèñòàë³÷íî¿ ñòðóêòóðè öüîãî öèòîõðîìó. Ö³êàâî â³äçíà÷èòè, ùî 
ï’ÿòèé ë³ãàíä – öèñòå¿í, ÿêèé ó ïîë³ïåïòèäíîìó ëàíöþãó á³ëêà çíàõîäèòüñÿ 
â 357 ïîëîæåíí³, ó âñ³õ æèâèõ ³ñòîò ïåðåáóâàº â îäíîìó ³ òîìó æ ì³ñö³. 
Êðèñòàë³÷íà ñòðóêòóðà öèòîõðîìó Ð-450cam òàêîæ äîçâîëèëà âèÿâèòè 
ñòðóêòóðó 6 ë³ãàíäó, òîáòî ì³ñöå, ÿêå çàéìàº êèñåíü ï³ä ÷àñ êàòàë³çó, öå 
àáî âîäà, àáî ã³äðîêñèä éîí [26]. Ñïåêòðîñêîï³÷í³ äîñë³äæåííÿ äîçâîëèëè 
âèÿâèòè ìåõàí³çìè ìîíîîêñèãåíàçíîãî êàòàë³çó (ðèñ. 1). 

Ðèñ 1. Ìåõàíiçìè ìîíîîêñèãåíàçíîãî êàòàëiçó Pseudomonas putida 

Fig.1. The mechanisms of monooxygenes catalysis Pseudomonas putida

Ó ñòàí³ ñïîêîþ çàë³çî â ãåì³ öèòîõðîìó Ð-450cam çíàõîäèòüñÿ â òðüî-cam çíàõîäèòüñÿ â òðüî- çíàõîäèòüñÿ â òðüî-
õâàëåíòíîìó ñòàí³ (Fe3+) íèçüêîñï³íîâî¿ ôîðìè (S = 1/2). Ïðè çâ'ÿçóâàíí³ 
ç êàìôîðîþ ç àêòèâíîãî öåíòðó ôåðìåíòà âèò³ñíÿºòüñÿ âîäà, ³ çàë³çî 
ïåðåõîäèòü â âèñîêîñï³íîâó ôîðìó (S = 5/2). Ñï³í-çðóøåííÿ ñóïðîâî-S = 5/2). Ñï³í-çðóøåííÿ ñóïðîâî- = 5/2). Ñï³í-çðóøåííÿ ñóïðîâî-
äæóºòüñÿ çá³ëüøåííÿì â³äíîâíîãî ïîòåíö³àëó (-300 ìÂ äî -170 ìÂ), ùî 
äîçâîëÿº îäíîìó åëåêòðîíó ïî÷àòè ðóõ ïî åëåêòðîíòðàíñïîðòí³é ñèñòåì³ 
[26]. Çàë³çî ó ãåì³ ïåðåõîäèòü â äâîâàëåíòíèé ñòàí (Fe2+) ó âèñîêîñï³-
íîâ³é ôîðì³ ³ çâ'ÿçóº êèñåíü. Óòâîðþºòüñÿ ñóïåðîêñèä-àí³îí (Î

2

–
). Öåé 
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êîìïëåêñ äóæå íåäîâãîâ³÷íèé. Äàë³ óòâîðþºòüñÿ òð³é÷àñòèé êîìïëåêñ 
öèòîõðîì Ð-450, êàìôîðà, Î

2

–
. Äðóãèé åëåêòðîí â³äíîâëþº êèñåíü äî 

âîäè, à ñóáñòðàò ïåðåòâîðþºòüñÿ ó ã³äðîêñèëüîâàíèé ïðîäóêò. Çàë³çî 
ó ãåì³ ïåðåõîäèòü ó òðüîõâàëåíòíèé ñòàí ³ ã³äðîêñèëüîâàíèé ñóáñòðàò 
â³äîêðåìëþºòüñÿ â³ä ãåìîïðîòå¿íó. 

 Òàêîæ áóëî äîñë³äæåíî ðîëü îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà- áóëî äîñë³äæåíî ðîëü îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà-áóëî äîñë³äæåíî ðîëü îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà- äîñë³äæåíî ðîëü îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà-äîñë³äæåíî ðîëü îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà- ðîëü îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà-ðîëü îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà- îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà-îêðåìèõ àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà- àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà-àì³íîêèñëîò. Phe-350 çáåð³ãà-. Phe-350 çáåð³ãà-çáåð³ãà-
ºòüñÿ ó ³íøèõ öèòîõðîì³â Ð-450 ³ çà äîïîìîãè âàí-äåð-âààëüñîâèõ çâ'ÿçê³â 
âçàºìîä³º ç ãåìîì P-450cam. Éîãî çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî- ç ãåìîì P-450cam. Éîãî çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî-ç ãåìîì P-450cam. Éîãî çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî- ãåìîì P-450cam. Éîãî çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî-ãåìîì P-450cam. Éîãî çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî- P-450cam. Éîãî çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî-Éîãî çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî- çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî-çàì³íà íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî- íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî-íà ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî- ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî-ëåéöèí ïðèçâîäèòü äî óòâî- ïðèçâîäèòü äî óòâî-ïðèçâîäèòü äî óòâî- äî óòâî-äî óòâî- óòâî-óòâî-
ðåííÿ àïîïðîòå¿íîâîãî êîìïëåêñó. Âñå öå ñâ³ä÷èòü ïðî âàæëèâ³ñòü öüîãî 
àì³íîêèñëîòíîãî çàëèøêó [35]. Ìóòàö³ÿ, ùî ïðèçâîäèòü äî çàì³ùåííÿ 
Cys-357 íà ã³ñòèäèí àáî ñåðèí, òàêîæ ïðèçâîäèòü äî âòðàòè àêòèâíîñò³ 
öüîãî ôåðìåíòó [35]. Êð³ì òîãî, áóëî ïîêàçàíî, ùî àì³íîêèñëîòí³ çàëè-
øêè Arg-72, Arg-112, Arg-364 òà Lys-344, ùî ìàþòü ïîçèòèâíèé çàðÿä, 
çä³éñíþþòü êîíòàêòè ì³æ P-450cam ³ ïóò³äàðåäîêñèíîì [25]. Ìóòàíòè, â 
ÿêèõ çä³éñíåíî çàì³íó äâîõ ³ç öèõ àì³íîêèñëîòíèõ çàëèøê³â, âòðà÷àþòü 
ïîçèòèâíèé çàðÿä ³ íàáóâàþòü íåéòðàëüíîãî àáî íåãàòèâíîãî çàðÿäó. 
Âñå öå ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ àñîö³àö³¿ P-450cam ³ ïóò³äàðåäîêñèíó. 
Ìîëåêóëà êàìôîðè çâ’ÿçóºòüñÿ ç ð³çíèìè àì³íîêèñëîòíèìè çàëèøêàìè, 
òàêèìè, ÿê Phe-87, Leu-244, Val-247, Val-295 çà äîïîìîãè âçàºìîä³é Âàí-
äåð-Âààëüñà ³ ñïðèÿº ðåã³îñåëåêòèâíîñò³ ³ ñòåðåîñïåöèô³÷íîñò³ â ìîíîîê-
ñèãåíàçíîìó êàòàë³ç³ [36]. Êàìôîðà óòâîðþº âîäíåâèé çâ'ÿçîê ç àêòèâíèì 
öåíòðîì P-450cam ò³ëüêè ç Tyr-96. Ìóòàãåíåç öüîãî çàëèøêó ïðèçâîäèòü 
äî çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ³ âòðàòè àáñîëþòíî¿ ðåã³îñïåöèô³÷íîñò³ ã³äðîêñè-
ëþâàííÿ, à òàêîæ çì³íþº ñï³íîâó ð³âíîâàãó çàë³çà â ãåì³. Òàêèì ÷èíîì, 
Tyr-96 ãðàº âàæëèâó ðîëü ó çàáåçïå÷åíí³ ïåðåõîäó ç íèçüêîñï³íîâîãî 
ñòàíó â âèñîêîñï³íîâèé, ÿêèé íåîáõ³äíèé äëÿ ïåðåíåñåííÿ åëåêòðîí³â â 
Ð-450cam ñèñòåì³ [36]. 

Öèòîõðîì Ð-450 BÌ-3 (CYP102)
Â îñòàíí³ ðîêè ³çîôîðìè Ð-450 BÌ 3-6 B. megaterium âèêîðèñòîâóþòüñÿ 

ÿê ìîäåëü äëÿ âèâ÷åííÿ ì³êðîñîìàëüíèõ öèòîõðîì Ð-450 çàëåæíèõ ñèñòåì 
ó ññàâö³â. Íà äàíèé ÷àñ öå ºäèíà áàêòåð³àëüíà öèòîõðîì Ð-450 çàëåæíà 
ñèñòåìà äðóãîãî êëàñó, õî÷, íà â³äì³íó â³ä ì³êðîñîìàëüíèõ ìîíîîêñèãåíàç, 
ó ÿêèõ ôåðìåíòíà ñèñòåìà ñêëàäàºòüñÿ ç äâîõ á³ëê³â, ó ³çîôîðì Ð-450 BÌ 
3-6 â³äáóëîñÿ îá’ºäíàííÿ ÍÀÄÔÍ öèòîõðîì Ð-450 ðåäóêòàçè ³ öèòîõðîìó 
Ð-450 â îäèí á³ëîê. 

Ã³äðîêñèëàçè, ÿê³ ìåòàáîë³çóþòü æèðí³ êèñëîòè ó B. megaterium 
áóëè âèÿâëåí³ â ñåðåäèí³ 1970-õ ðîê³â äâàäöÿòîãî ñòîë³òòÿ. Ôåðìåíò, 
â³äïîâ³äàëüíèé çà öåé ïðîöåñ áóâ âèçíà÷åíèé ÿê öèòîõðîì Ð-450 
(³çîôîðìè Ð-450 ÂÌ-1-3, ÑÓÐ102). Öèòîõðîì P-450 ÂÌ-3 áóâ âèä³ëåíèé 
òà î÷èùåíèé äî ãîìîãåííîãî ñòàíó. Âñòàíîâëåíî, ùî â³í º êàòàë³çàòîðîì 
øâèäêî¿ ìîíîîêñèãåíàçíî¿ ðåàêö³¿ îêèñíåííÿ íàñè÷åíèõ æèðíèõ êèñëîò 
ç äîâæèíîþ ëàíöþãà â³ä Ñ12 äî Ñ18. Îïòèìàëüíà àêòèâí³ñòü öüîãî 
ôåðìåíòó â³äçíà÷åíà äëÿ ïåíòàäåêàåíîâî¿(Ñ15) ³ ïàëüì³òèíîâî¿ (Ñ16) 
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êèñëîò ³ âîíà ñÿãàº 4600 ìîëü • õâ-1• ìîëü-1, öÿ ôåðìåíòíà àêòèâí³ñòü 
º äóæå âèñîêîþ. Ã³äðîêñèëàçíà ñèñòåìà áàêòåð³¿ çäàòíà ã³äðîêñèëþâàòè 
³ ³íø³ ìîíîíåíàñè÷åí³ æèðí³ êèñëîòè, æèðí³ ñïèðòè ³ æèðí³ àì³äè, ÿê³ 
ìàþòü îäíàêîâó äîâæèíó âóãëåöåâîãî ëàíöþãà [21]. Åô³ðè æèðíèõ êèñëîò 
íå º ñóáñòðàòàìè ö³º¿ ìîíîîêñèãåíàçíî¿ ñèñòåìè. Àëêàíè º ³íã³á³òîðàìè 
ìîíîîêñèãåíàçíî¿ ñèñòåìè íåíàñè÷åíèõ æèðíèõ êèñëîò, àëå ¿õ ìåòàáîë³çì 
òàêîæ ïðîò³êàº çàâäÿêè ÍÀÄÔÍ çàëåæíîìó îêèñíåííþ [18]. Ã³äðîêñè-8]. Ã³äðîêñè-
ëþâàííÿ æèðíèõ êèñëîò â îñíîâíîìó ïðîò³êàº ïî w-2 ïîëîæåííþ, àëå â 
äåÿêèõ âèïàäêàõ ïî w-1 ³ w-3 ïîëîæåííÿõ [20]. Ã³äðîêñèëþâàííÿ ïàëü-
ì³íàòà çà äîïîìîãè ö³º¿ ôåðìåíòíî¿ ñèñòåìè º ïî÷àòêîâèì åòàïîì îêèñ-
íþâàííÿ öüîãî ñóáñòðàòó [20]. Öÿ ã³äðîêñèëàçíà ñèñòåìà òàêîæ çäàòíà 
óòâîðþâàòè åïîêñèäè â ì³ñöÿõ ïîäâ³éíèõ çâ'ÿçê³â ó ìîëåêóëàõ æèðíèõ 
êèñëîò [20]. Öèòîõðîì Ð-450 ÂÌ-3 ìàº íåçâè÷íî âèñîêó ìîëåêóëÿðíó 
ìàñó (119 êÄ), â ïîð³âíÿíí³ ç ³íøèìè öèòîõðîìàìè P-450, ³ äëÿ ñâîº¿ 
êàòàë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ïîòðåáóº êîôàêòîðó ÍÀÄÔÍ, à äëÿ á³ëüøîñò³ 
áàêòåð³àëüíèõ öèòîõðîì³â Ð-450 ïîòð³áåí êîôàêòîð ÍÀÄÍ. Ó öèòîõðîì 
Ð-450 ÂÌ-3 çàëåæíî¿ ñèñòåìè áóëî âèÿâëåíî ïî îäíîìó ìîëþ ÔÀÄ, ÔÌÍ 
³ ãåìó íà îäèí ìîëü ôåðìåíòó, êð³ì òîãî, öÿ ñèñòåìà çäàòíà â³äíîâëþâàòè 
öèòîõðîì ñ òà ³íø³ øòó÷í³ àêöåïòîðè åëåêòðîí³â [18]. Ïîä³áíà âëàñòè-8]. Ïîä³áíà âëàñòè-
â³ñòü õàðàêòåðíà ò³ëüêè äëÿ ì³êðîñîìàëüíèõ öèòîõðîì³â Ð-450 ññàâö³â. 
Îáìåæåíèé ïðîòåîë³ç âèêëèêàâ ðîçðèâ öèòîõðîìó Ð-450 BM-3 íà äâà 
äîìåíè. Ïåðøèé äîìåí – öå ïîë³ïåïòèä ç ìîëåêóëÿðíîþ ìàñîþ 66 êÄà 
³ â³í ì³ñòèòü òàêîæ ôëàâ³í. Äðóãèé äîìåí – ïîë³ïåïòèä ç ìîëåêóëÿðíîþ 
ìàñîþ 55 êÄà, ì³ñòèòü ãåì. Ïåðøèé äîìåí çáåð³ãàº ðåäóêòàçíó àêòèâ-
í³ñòü, äðóãèé äîìåí çäàòíèé çâ'ÿçóâàòè ñóáñòðàò ³ óòâîðþº õàðàêòåðíèé 
ÑÎ-êîìïëåêñ ç ìàêñèìóìîì ïîãëèíàííÿ 450 íì [20]. Ïðè ïðîòåîë³ç³ 
âòðà÷àºòüñÿ ã³äðîêñèëàçíà àêòèâí³ñòü ïî â³äíîøåííþ äî æèðíèõ êèñëîò. 
Òèì íå ìåíø, ïðîòåîë³ç N-ê³íöåâî¿ ÷àñòèíè äîìåíó, ùî ì³ñòèòü ãåì, íå 
âïëèâàº íà ôåðìåíòàòèâíó àêòèâí³ñòü. Òàêèì ÷èíîì, öèòîõðîì Ð-450 
ÂÌ-3 ñêëàäàºòüñÿ ç äâîõ äîìåí³â ³ ñõîæèé íà ì³êðîñîìàëüí³ öèòîõðîìè 
Ð-450 (öèòîõðîì P-450 ³ ÍÀÄÔÍ-öèòîõðîì Ð-450 ðåäóêòàçè) [20]. Ãåí, ùî 
êîäóº öèòîõðîì P-450 BM3 (CYP102) áóâ êëîíîâàíèé ³ åêñïðåñîâàíèé â 
E. coli. Î÷èùåíèé ôåðìåíò ç E. coli çà ôóíêö³îíàëüíèìè, ³ìóíîõ³ì³÷íèìè, ³ 
åëåêòðîôîðåòè÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè º ³äåíòè÷íèì ôåðìåíòó ç B. megateri-
um. Ó íèõ âèÿâëåíî ïîä³áí³ñòü N-ê³íöåâèõ àì³íîêèñëîòíèõ ïîñë³äîâíîñòåé 
[22]. Ïåðâèííà ñòðóêòóðà, ÿêà áóëà âèçíà÷åíà øëÿõîì ðîçøèôðîâêè 
ïîñë³äîâíîñòåé íóêëåîòèä³â ï³äòâåðäèëà íàÿâí³ñòü äîìåííî¿ ñòðóêòóðè ó 
öèòîõðîìó Ð-450 ÂÌ-3. N-òåðì³íàëüíà ä³ëÿíêà ãåìîâîãî äîìåíó âèÿâèëàñü 
íà 25% ñõîæîþ ç åóêàð³îòíîþ w-ã³äðîêñèëàçîþ æèðíèõ êèñëîò ó òîé ÷àñ, 
ÿê Ñ-ê³íöåâèé ôðàãìåíò äîìåíó, ùî çâ’ÿçóº ôëàâ³í, íà 33% ñõîæèé ç 
ïå÷³íêîâîþ ÍÀÄÔÍ- öèòîõðîì P-450 ðåäóêòàçîþ. Ö³ äâà äîìåíè çâ'ÿçàí³ 
ã³äðîô³ëüíèìè ïåïòèäàìè. Ãåíè, ùî êîäóþòü äîìåíè ãåìó ³ ôëàâ³íó, áóëè 
âèä³ëåí³ ³ åêñïðåñîâàí³ â E. coli [17]. Êðèñòàë³÷íà ñòðóêòóðà öèòîõðîìó  
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Ð-450 ÂÌ-3 ñõîæà ç öèòîõðîìîì Ð-450cam. Âîíà º òðèêóòíîþ ïðèçìîþ ³ 
ãåì çíàõîäèòüñÿ ì³æ I ³ L ñï³ðàëÿìè. Cys-400 º ï'ÿòèì ë³ãàíäîì ãåìó, øîñ-I ³ L ñï³ðàëÿìè. Cys-400 º ï'ÿòèì ë³ãàíäîì ãåìó, øîñ- ³ L ñï³ðàëÿìè. Cys-400 º ï'ÿòèì ë³ãàíäîì ãåìó, øîñ-L ñï³ðàëÿìè. Cys-400 º ï'ÿòèì ë³ãàíäîì ãåìó, øîñ- ñï³ðàëÿìè. Cys-400 º ï'ÿòèì ë³ãàíäîì ãåìó, øîñ-Cys-400 º ï'ÿòèì ë³ãàíäîì ãåìó, øîñ--400 º ï'ÿòèì ë³ãàíäîì ãåìó, øîñ-
òèé ë³ãàíä çàì³ùåíèé ìîëåêóëàìè âîäè [21]. Iñíóº ñõîæ³ñòü ì³æ öèòîõðîìà-
ìè P-450cam ³ Ð-450 ÂÌ-3 â áóäîâ³ Ñ-ê³íöåâî¿ ÷àñòèíè L-ñï³ðàë³. Öèòîõðîì 
Ð-450 ÂÌ-3 ñêëàäàºòüñÿ ç ÷îòèðüîõ îñíîâíèõ ïåïòèäíèõ âñòàâîê (ðîçì³ðîì 
7–17 àì³íîêèñëîò). Ïîçèòèâíî çàðÿäæåí³ àì³íîêèñëîòí³ çàëèøêè ìîæóòü 
áðàòè ó÷àñòü ó ïðîöåñàõ çâ'ÿçóâàííÿ ð³çíèõ ïîë³ïåòèäíèõ ëàíöþã³â. 
Ïðè÷îìó, ôðàãìåíò Thr-268 ³ Glu-409 öèòîõðîìó Ð-450 ÂÌ-3 â³äïîâ³äàº 
ôðàãìåíòó Thr-252 ³ Glu-366 ó öèòîõðîì³ P-450cam [20]. Ìóòàãåíåç 
Gly-570, Trp-574 ³ Tyr-536 â ðåäóêòàçí³é îáëàñò³ öèòîõðîìó Ð-450 ÂÌ-3 
ïîêàçàâ ¿õ çíà÷åííÿ ó çâ'ÿçóâàíí³ ôëàâ³íìîíîíóêëåîòèäó. Áóëè îòðèìàí³ 
³ âèâ÷åí³ ìóòàíòè ïî Trp-96 [19]. Öÿ àì³íîêèñëîòà â³ä³ãðàº âàæëèâó ðîëü 
ó çàáåçïå÷åíí³ ïåðåõîäó ç íèçüêîñï³íîâîãî ñòàíó â âèñîêîñï³íîâèé ñòàí 
çàë³çà ó ãåì³, ÿêèé íåîáõ³äíèé äëÿ ïåðåíåñåííÿ åëåêòðîí³â â öèòîõðîì – 
Ð-450BM-3 çàëåæí³é ñèñòåì³ ÿê ïîñåðåäíèêà ïðè ïåðåíåñåíí³ åëåêòðîí³â 
â åëåêòðîíòðàíñïîðòíîìó ëàíöþãó, ³ çáåð³ãàºòüñÿ ó âñ³õ âèâ÷åíèõ 
öèòîõðîìàõ Ð-450. Çàì³íà Trp-96 íà àðîìàòè÷í³ àì³íîêèñëîòè (Phe, Tyr), 
àáî íà àì³íîêèñëîòó Ala ïðèçâîäÿòü äî çíèæåííÿ âì³ñòó ãåìó. Trp-96 
çíàõîäèòüñÿ áåçïîñåðåäíüî á³ëÿ ãåìó â öèòîõðîì³ P-450 ÂÌ-3 ³ ìîæå 
óòâîðþâàòè âîäíåâèé çâ'ÿçîê ç ãåìïðîï³îíàòîì. Éîãî ðîëü â öèòîõðîì³ 
P-450 ÂÌ-3 ïîëÿãàº â ñòàá³ë³çàö³¿ ãåìó. 

Âèÿâèëîñÿ, ùî öèòîõðîì P-450 ÂÌ-3 çäàòíèé äî ³íäóêö³¿ ïðè ââåäåíí³ 
áàðá³òóðàò³â. Çäàòí³ñòü ôåíîáàðá³òàëó ³íäóêóâàòè öèòîõðîì Ð-450 ññàâ-
ö³â äîáðå â³äîìà. Ïðè ³íäóêö³¿ ôåíîáàðá³òàëîì â³äáóâàºòüñÿ ï³äâèùåííÿ 
âì³ñòó ìÐÍÊ, ùî ìîæå âêàçóâàòè íà çá³ëüøåííÿ øâèäêîñò³ òðàíñêðèïö³¿ 
[24]. Òèì íå ìåíø, áàðá³òóðàòíà ³íäóêö³ÿ áàêòåð³àëüíèõ P-450 ïðåäñòà-
âëÿºòüñÿ äóæå íåçâè÷àéíîþ. Áóëî ïîêàçàíî, ùî äîäàâàííÿ äî êóëüòóðè 
B. megateriurn 8 ìÌ ôåíîáàðá³òàëó ïîñèëþº ñèíòåç öèòîõðîìó Ð-450 
ÂÌ-3 ó 28 ðàç³â, õî÷à ôåíîáàðá³òàë íå º ñóáñòðàòîì öüîãî öèòîõðîìó 
Ð-450 [21]. Âèä³ëåííÿ öèòîõðîìó Ð-450 ÂÌ-3 ïîêàçàëî, ùî éîãî ê³ëüê³ñòü 
çíà÷íî çðîñëà ï³ñëÿ ³íäóêö³¿ [21]. Iíø³ áàðá³òóðàòè òåæ º ³íäóêòîðàìè öüî-
ãî ãåìîïðîòå¿íó ³ âèçíà÷àëüíîþ âëàñòèâ³ñòþ äëÿ ³íäóêö³¿ º ë³ïîô³ëüí³ñòü 
ñóáñòðàò³â. Ãåíåòè÷í³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî îäíà ä³ëÿíêà â ãåí³ öèòî-
õðîìó Ð-450 ÂÌ-3 â 5q ïîëîæåíí³ â³äïîâ³äàº çà ³íäóêö³þ áàðá³òóðàòàìè. 
Âñòàíîâëåíî âèñîêó ñõîæ³ñòü ó íóêëåîòèäí³é ïîñë³äîâíîñò³ ì³æ 17 bp, ÿê³ 
çíàõîäÿòüñÿ â 5q ïîëîæåííÿõ ãåí³â öèòîõðîìó Ð-450ÂÌ-3 òà öèòîõðîìó 
Ð-450ÂÌ-1. Ö³ ïîñë³äîâíîñò³ â³äïîâ³äàþòü çà áàðá³òóðàòíó ³íäóêö³þ [20]. 
Ãåí, ùî êîäóº á³ëêîâèé ðåïðåñîð ãåíó öèòîõðîìó Ð-450 BÌ-3, áóâ òàêîæ 
çíàéäåíèé ³ âèçíà÷åíà àì³íîêèñëîòíà ïîñë³äîâí³ñòü á³ëêà, ÿêèé êîäóº öåé 
ãåí. Â³í òåæ ðîçòàøîâóºòüñÿ â 5q ïîëîæåíí³ ãåíó. Àíàëîã³÷í³ ìåõàí³çìè 
áàðá³òóðàòíî¿ ³íäóêö³¿ ³ ó âèùèõ îðãàí³çì³â [34]. Öèòîõðîì Ð-450 BM-3, 
êð³ì ðåàêö³é îêèñíåííÿ æèðíèõ êèñëîò, çäàòíèé ìåòàáîë³çóâàòè ð³çí³ 
êñåíîá³îòèêè (ðåàêö³¿ î-äåìåòèëóâàííÿ ³ ã³äðîêñèëþâàííÿ) [15].
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Öèòîõðîì P-450terp (CYP 108)
Öèòîõðîì Ð-450terp êîìïëåêñ â³äíîñèòüñÿ äî ïåðøîãî êëàñó. Â³í 

âèä³ëåíèé ç Pseudomonas spp., ÿê³ çäàòí³ ðîñòè íà w-òåðïåíîë³. Öèòîõðîì 
P-450terp çàëåæí³ ìîíîòåðïåíîâ³ ã³äðîêñèëàçè àíàëîã³÷í³ öèòîõðîì  
Ð-450cam çàëåæí³é êàìôîðí³é ã³äðîêñèëàç³. Ãåí P-450terp (cyp108) áóâ 
êëîíîâàíèé, à îòðèìàíèé ôåðìåíò áóëî âèä³ëåíî, î÷èùåíî òà äîñë³äæå-
íî éîãî ñòðóêòóðó [8]. Öèòîõðîì Ð-450terp äóæå ñõîæèé íà öèòîõðîì  
Ð-450cam. Òèì íå ìåíø, ³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî--450cam. Òèì íå ìåíø, ³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî-Òèì íå ìåíø, ³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî- íå ìåíø, ³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî-íå ìåíø, ³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî- ìåíø, ³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî-ìåíø, ³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî-, ³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî-³ñíóþòü ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî- ³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî-³ ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî- ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî-ïåâí³ ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî- ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî-ñòðóêòóðí³ â³äì³ííîñò³. Â îñíî- â³äì³ííîñò³. Â îñíî-â³äì³ííîñò³. Â îñíî-. Â îñíî-Â îñíî-
âíîìó âîíè ñòîñóþòüñÿ äåÿêèõ çì³í â N-ïîë³ïåòèäíèõ ê³íöÿõ B, F ³ G 
ñï³ðàëåé á³ëêà. Ãåîìåòð³ÿ ðîçòàøóâàííÿ ãåìó â ôåðìåíò³ â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä 
éîãî ðîçòàøóâàííÿ â öèòîõðîì³ P-450cam. Îäèí ³ç àòîì³â àçîòó ïîðô³ðè-P-450cam. Îäèí ³ç àòîì³â àçîòó ïîðô³ðè--450cam. Îäèí ³ç àòîì³â àçîòó ïîðô³ðè-cam. Îäèí ³ç àòîì³â àçîòó ïîðô³ðè-. Îäèí ³ç àòîì³â àçîòó ïîðô³ðè-
íó ç çàë³çîì óòâîðþº á³ëüø êîðîòêèé äèñòàëüíèé çâ'ÿçîê. Ïîë³ïåïòèäíà 
ñï³ðàëü, ÿêà çíàõîäèòüñÿ â áåçïîñåðåäí³é áëèçüêîñò³ â³ä ãåìó, ñõèëüíà 
äî âèêðèâëåííÿ, ÿê ³ ó öèòîõðîìó P-450cam. Ó öèõ äâîõ åíçèì³â â³äì³-P-450cam. Ó öèõ äâîõ åíçèì³â â³äì³--450cam. Ó öèõ äâîõ åíçèì³â â³äì³-cam. Ó öèõ äâîõ åíçèì³â â³äì³-. Ó öèõ äâîõ åíçèì³â â³äì³-
÷åíî íàÿâí³ñòü ìîëåêóë âîäè, ÿê³ ìîæóòü ñëóæèòè äæåðåëàìè ïðîòîí³â 
â ïðîöåñ³ êàòàë³çó [8]. 

Öèòîõðîìè Ð-450 ðîäó Streptomyces

Ñòðåïòîì³öåòè – öå ðîäèíà ïðîêàð³îò³â, ÿê³ ñèíòåçóþòü ð³çí³ àíòèá³-
îòèêè. Êð³ì òîãî, çà äîïîìîãè öèòîõðîì³â Ð-450 âîíè çäàòí³ êàòàë³çóâàòè 
ã³äðîêñèëþâàííÿ àëêàëî¿ä³â, êóìàðèí³â [31], ðåò³íî¿ä³â [30]. Ö³ âëàñòè-
âîñò³ äîïîìàãàþòü ¿ì âèæèòè ó íåñïðèÿòëèâèõ óìîâàõ íàâêîëèøíüîãî 
ñåðåäîâèùà òà âèêîðèñòîâóâàòè ö³ ñïîëóêè ÿê îñíîâí³ äæåðåëà âóãëåöþ 
òà åíåðã³¿ [23]. 

Öèòîõðîì P-450eryF (CYP 107 A1)
Öèòîõðîì P-450eryF ç Saccharopolyspora erythrea º îäíèì ³ç áàêòåð³-

àëüíèõ öèòîõðîì³â P-450, ÿêèé âèêîíóº á³îñèíòåòè÷í³ ôóíêö³¿. S. erythrea 
ñèíòåçóº åðèòðîì³öèí. Öèòîõðîì Ð-450eryF êàòàë³çóº ã³äðîêñèëþâàííÿ 
6-äåçîêñèåð³òðîíîë³äó Â ó åð³òðîíîë³ä B, ÿê³ º ïîïåðåäíèêàìè öüîãî 
ìàêðî ë³äíîãî àíòèá³îòèêà [33] (ðèñ. 2). Ó S. erythrea äâà öèòîõðîìè 
P-450, ÿê³ êîäóþòüñÿ ð³çíèìè ãåíàìè (off405 ³ eryF), àëå ò³ëüêè öèòîõðîì  
P-450 eryF áåðå ó÷àñòü ó á³îñèíòåç³ åðèòðîì³öèíó. Òîïîãðàô³ÿ öèòîõðîìó  
P-450 eryF àíàëîã³÷íà òîïîãðàô³¿ öèòîõðîìó Ð-450cam, íåçâàæàþ÷è íà òå, 
ùî ò³ëüêè 19% àì³íîêèñëîòíèõ çàëèøê³â ó ìîëåêóë³ çá³ãàºòüñÿ. Îñíîâí³ 
â³äì³ííîñò³ öèõ ãåìîïðîòå¿ä³â ó òîìó, ùî â³äáóâàºòüñÿ çì³íà îð³ºíòàö³¿ â 
ïðîñòîð³ ñï³ðàë³ Â. Ó öèòîõðîì³ P-450eryF öÿ ñï³ðàëü ðîçòàøîâàíà ïåð-
ïåíäèêóëÿðíî ãåìó, òîìó çì³íþºòüñÿ îð³ºíòàö³ÿ àêòèâíîãî öåíòðó ôåðìå-
íòó. Â³äì³÷åíî, ùî öÿ çì³íà äàº çìîãó çìåíøèòè êîíñòàíòó çâ’ÿçóâàííÿ 
ñóáñòðàòó. Àì³íîêèñëîòà òðåîí³í Thr-252, ÿêà ðîçòàøîâóºòüñÿ ïîáëèçó 
àêòèâíîãî öåíòðó öèòîõðîì³â, çì³þºòüñÿ ó öèòîõðîìó P-450eryF íà Àla-
245, à öå, â ñâîþ ÷åðãó, âïëèâàº íà ïðîñòîðîâå ðîçòàøóâàííÿ àêòèâíîãî 
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öåíòðó. Ó öèòîõðîìó Ð-450eryF ³ñíóº "çàëîì" ó ïîë³ïåïòèäí³é ñï³ðàë³ 
ïîáëèçó ãåìó, ÿêèé ìîæëèâèé çàâäÿêè ìîëåêóëàì âîäè. Âîíà ìîæå çàì³-
íþâàòè òðåîí³í, ÿê äîíîðà âîäíåâèõ çâ'ÿçê³â [6].  

  6-äåçîêñèåðèòðîíåë³ä Â      åðèòðîíåë³ä Â

Ðèñ. 2. Áiîñèíòåç ïîïåðåäíèêà åðèòðîìiöèíó çà äîïîìîãè ÑYP107 A1

Fig. 2. The biosynthetic step mediated by CYP107 A1 (eryF) in erythromycin 
biosynthesis

Iíø³ ïðåäñòàâíèêè ðîäó Streptomyces ñèíòåçóþòü áëèçüêî äâîõ òðåòèí 
ïðèðîäíèõ àíòèá³îòèê³â ³ øèðîêèé ñïåêòð ³íøèõ âòîðèííèõ ìåòàáîë³ò³â. 
Öå ÷èñëåíí³ àíòèáàêòåð³àëüí³ ïðåïàðàòè (íàïðèêëàä, åðèòðîì³öèí, 
òåòðàöèêë³í), ïðîòèïóõëèíí³ ïðåïàðàòè (äîêñîðóá³öèí), ³ìóíîäåïðåñàíòè 
(FK 506, ðàïàì³öèí), ïðîòèïàðàçèòàðí³ àãåíòè (àâåðìåêòèí, íåìàäåòèí), 
ïðîòèãðèáêîâ³ ïðåïàðàòè (àìôîòåðèöèí, ãðèçåîôóëüâ³í, í³ñòàòèí), 
ñåðöåâî-ñóäèíí³ çàñîáè (ëîâàñòàòèí). Ö³ ïðèðîäí³ ñïîëóêè â³äíîñÿòüñÿ 
äî ïîë³êåòèä³â, òîìó ùî ¿õ ìîëåêóëè ì³ñòÿòü ê³ëüêà êàðáîí³ëüíèõ òà/àáî 
ã³äðîêñèëüíèõ ãðóï â³äîêðåìëåíèõ îäíà â³ä îäíî¿ ìåòèëåíîâèì âóãëåöåì 
(òàáë. 2). 

Ó Streptomyces griseolus ATCC 11796 çíàéäåí³ ãåíè, ùî êîäóþòü 
äâà öèòîõðîì P-450 çàëåæíèõ ôåðìåíòà, ÿê³ áåðóòü ó÷àñòü ó äåãðàäàö³¿ 
ïîõ³äíèõ ñóëüôîñå÷îâèíè. Ö³ ñïîëóêè º ãåðá³öèäàìè. Îáèäâà ôåðìåíòè 
³íäóêóþòüñÿ ñóëüôîí³ëñå÷îâèíîþ òà ôåíîáàðá³òàëîì [23]. Iíø³ öèòîõðîìè 
Ð-450 Streptomyces âèÿâëÿþòü çäàòí³ñòü äî äåìåòèëþâàííÿ ãâàÿêîëó 
(S. setonii). S. griseus òàêîæ çà äîïîìîãè öèòîõðîìó Ð-450 çäàòí³ ìåòà-
áîë³çóâàòè ð³çí³ êñåíîá³îòèêè [38]. 
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Òàáëèöÿ 2
Ðîëü öèòîõðîìiâ Ð-450 ó ðiçíèõ âèäiâ Streptomyces [14]

Table 2
The role of cytochrome P-450 in various species Streptomyces [14]

Âèä CYP P-450 Àíòèáiîòèêè Àêòèâíiñòü

S. griseus CYP105 D1, 105D2, 107F1
- -

S. griseolus CYP 105 A1, 105B1, 105C1
- -

S. carbophilus CYP105A3 - -

S. scerotialus CYP105 D3 - -

S. lividans CYP105 D4 - -

S. thermotolerans CYP107C1 - -

S. lavendulae CYP 105 F1, 107N1, 160A1 ñîìïëåñòàòèí
àíòè-ÂIË ïðå-

ïàðàò

S. tendae ÑYP105 K1, 162A1 í³êîì³öèí
³íñåêòèöèäíèé 

ïðåïàðàò

S. fradiae ÑYP105L1, 113B1, 154B1 ò³ëîçèí
âåòåðèíàðíèé 
àíòèá³îòèê

S. clavuligerus CYP105 M1 - -

S. venezuelae PikC (PicK) ïèêðîì³öèí àíòèá³îòèê

S. erythraea CYP107A1 åðèòðîì³öèí àíòèá³îòèê

S. hygroscopius CYP107G1, 122A2,122A3 ðàïàì³öèí àíòèá³îòèê

S. antibioticus CYP107Dl îëåàíäîì³öèí àíòèá³îòèê

S. spheroides CYP163Al íîâîá³îöèí àíòèá³îòèê

S. maritimus CYP107Rl - -

S. peuretius CYP129A2, 131A1, 131.À2 äàóíîðóá³öèí
ïðîòèïóõëèííèé 

àíòèá³îòèê

S. noursei ÑYP105H1, 161A1 í³ñòàòèí
ïðîòèãðèáêîâèé 

àíòèá³îòèê

S. nodosus Orfl, Orf2 àìôîòåðèöèí
ïðîòèãðèáêîâèé 

àíòèá³îòèê

S. acidscabies TxtC òàõòîì³í ô³òîòîêñèí

S. avermitilis CYP171A1 àâåðìåêòèí
àíòèïàðàçèòàð-
íèé àíòèá³îòèê 

- ³íôîðìàö³ÿ â³äñóòíÿ
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Öèòîõðîì Ð-450 ó ìiêîáàêòåðié
Ó ðîäèí ì³êîáàêòåð³é çíàéäåíà âåëèêà ê³ëüê³ñòü öèòîõðîì³â Ð-450. 

Ê³ëüê³ñòü öèõ ãåìîïðîòå¿í³â ó ð³çíèõ âèä³â ì³êîáàêòåð³é âàð³þº ó äîâîë³ 
øèðîêèõ ìåæàõ. Ó Mycobacterium tuberculosis çíàéäåíî 20 ð³çíèõ âèä³â 
öèòîõðîì³â Ð-450 [14]. Ò³ëüêè 12 ³ç 20 ³çîôîðì öèòîõðîì³â Ð-450 çíàéäåíî 
ó M. smegmatis. Ó M. avium, M. avium ssp. Paratuberculosis âèÿâëåíî 40 
³çîôîðì öèòîõðîìó Ð-450. Ì³êîáàêòåð³àëüí³ ãåíè öèòîõðîì³â Ð-450 ñêëà-
äàþòü áëèçüêî 1% â³ä óñüîãî ãåíîìó ðîäó ì³êîáàêòåð³é [14]. Ó M. leprae 
çíàéäåíî ò³ëüêè îäèí öèòîõðîì Ð-450, ÿêèé â³äñóòí³é ó M. tuberculosis ³ 
â³í ìàº äàëåêó ñïîð³äíåí³ñòü ç öèòîõðîìàìè Ð-450 Ì. smegmatis. Êð³ì 
òîãî, ó áàêòåð³é ðîäèíè Mycobacteriaceaå çíàéäåíî åóêàð³îòí³ öèòîõðîìè 
Ð-450. Íàéá³ëüø ïîøèðåíîþ åóêàð³îòíîþ ³çîôîðìîþ ãåìîïðîòå¿íó ó 
Mycobacteriaceaå º CYP51FX, ÿêèé â³ðîã³äíî áóâ ïðèñóòí³ì ó ïðåäê³â 
àêòèíîì³öåò³â. Ïîä³áíèé ôåíîìåí ìîæíà ïîÿñíèòè ëèøå ãîðèçîíòàëüíèì 
ïåðåíîñîì ãåí³â òà êîíâåðãåíòíèìè åâîëþö³éíèìè ïðîöåñàìè. Ó ãåíîì³ 
M. tuberculosis ïîðÿä ç ãåíîì ÑYP51FX çíàõîäèòüñÿ ãåí ôåððåäîêñèíó. 
Ïîäàëüø³ åâîëþö³éí³ ïðîöåñè ïðèçâåëè äî çëèòòÿ öèõ ãåí³â. Ïîä³áíó 
ñèñòåìó áóëî çíàéäåíî ó ãðàìíåãàòèâíèõ ïðîòåîáàêòåð³é ³ ìåòèëîòðîô³â. 
Òîìó ó Methylococcus capsulatus ãåí öèòîõðîìó Ð-450 (CYP51FX) çëèòèé 
ç ãåíîì ôåððåäîêñèíó. Îñíîâíîþ ôóíêö³ºþ öüîãî ãåìîïðîòå¿íó º ñèíòåç 
ñòåðèí³â. Ôåðìåíò íîñèòü íàçâó 14α-äåìåòèëàçà [11]. 

Çíà÷íà ê³ëüê³ñòü ³çîôîðì öèòîõðîì³â Ð-450 ó M. tuberculosis 
äîçâîëÿº öèì ïðîêàð³îòàì áóòè ñò³éêèìè äî ä³¿ ð³çíèõ àíòèáàêòåð³àëüíèõ 
àãåíò³â. Ïðè âèâ÷åíí³ ðåçèñòåíòíîñò³ êë³í³÷íèõ øòàì³â M. tuberculosis 
äî àíòèáàêòåð³àëüíèõ ïðåïàðàò³â òà àíòèá³îòèê³â áóëî âñòàíîâëåíî, 
ùî ð³âåíü ³çîôîðì öèòîõðîìó Ð-450 ó ðåçèñòåíòíèõ äî ³çîí³àçèäó òà 
ðèôàìï³öèíó øòàì³â ó äâà ðàçè âèùèé, í³æ ó ÷óòëèâèõ äî öèõ ïðåïàðàò³â 
êë³í³÷íèõ øòàì³â M. tuberculosis [27]. 

Îäíèì ³ç ïåðñïåêòèâíèõ íàïðÿìê³â ó ïîøóêó íîâèõ àíòèáàêòåð³àëüíèõ 
ïðåïàðàò³â º âèâ÷åííÿ ¿õ âçàºìîä³¿ ç áàêòåð³àëüíèìè öèòîõðîìàìè Ð-450. 
Õ³ì³÷í³ ñïîëóêè, ÿê³ ó ñâîºìó ñêëàä³ ìàþòü ³ì³äàçîëüíèé ôðàãìåíò, 
çäàòí³ çâ’ÿçóâàòèñü ç ãåìîì öèòîõðîìó Ð-450, ÿê øîñòèé ë³ãàíä çàì³ñòü 
ìîëåêóëè âîäè ³ òèì ñàìèì áëîêóâàòè ôåðìåíòíèé êàòàë³ç. Ö³ ïðåïàðàòè 
º êîíêóðåíòíèìè ³íã³á³òîðàìè öèòîõðîì³â Ð-450. Íàñàìïåðåä âîíè äîâîë³ 
â³äîì³ àíòèãðèáêîâ³ ïðåïàðàòè, òàê³, ÿê êåòîêîíàçîë ³ ôëóêîíàçîë. Ö³ 
õ³ì³÷í³ ñïîëóêè º ³íã³á³òîðàìè ³çîôîðìè öèòîõðîìó Ð-450 (CYP51). Öÿ 
³çîôîðìà ãåìîïðîòå¿íó íàéá³ëüø ÷àñòî çóñòð³÷àºòüñÿ ó ãðèá³â, àëå ³ñíóº 
³ ó Mycobacteriaceaå òà ó ðîäó Streptomyces. Òîìó äåÿê³ ïðåäñòàâíèêè 
ðîäó Mycobacterium ÷óòëèâ³ äî öèõ ïðåïàðàò³â [14]. 

Öèòîõðîìè Ð-450 àðõåé

Öèòîõðîìè Ð-450 áóëè âèÿâëåí³ ó äåÿêèõ àðõåé (Sulfolobus solfatari-solfatari-
cus, Thermus thermophilus HB27). Äîñ³ íå ÿñíî, ç’ÿâèëèñÿ ö³ ãåìîïðîòå¿íè 
íà ï³çí³øèõ åòàïàõ åâîëþö³¿ öèòîõðîì³â Ð-450, ÷è âîíè âèíèêëè ó íèõ 
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íà ïî÷àòêó åâîëþö³éíîãî ïðîöåñó. Àðõåéí³ öèòîõðîìè Ð-450 âàæëèâ³ 
äëÿ âèêîðèñòàííÿ ó á³îòåõíîëîã³÷íèõ ïðîöåñàõ ó çâ’ÿçêó ç âèñîêîþ 
òåðìî- ³ áàðîñòàá³ëüí³ñòþ. ßêùî ÑYP101 P. putida çáåð³ãàº ñòàá³ëüí³ñòü 
á³ëêîâî¿ ìîëåêóëè ïðè 54 Ñ,òî CYP119 ç Sulfolobus solfataricus çáåð³ãàº 
ñòàá³ëüí³ñòü á³ëêîâî¿ ìîëåêóëè ïðè 91 Ñ. Êð³ì òîãî, àðõåéíèé ãåìîïðîòå¿í 
íå ðóéíóºòüñÿ ïðè ä³¿ òèñêó ó 2 êáàð. Òåðìî- ³ áàðîñòàá³ëüí³ñòü øâèäøå 
çà âñå äîñÿãàºòüñÿ çà ðàõóíîê çá³ëüøåííÿ ã³äðîôîáíèõ òà àðîìàòè÷íèõ 
çàëèøê³â àì³íîêèñëîò, ùî çìåíøóº ê³ëüê³ñòü α-ñï³ðàëåé. Öèñòå¿í 317 
çâ’ÿçàíèé ç ãåìîì ³ óòâîðþº ò³îëàòíèé ë³ãàíä ó ï’ÿòîìó àêñ³àëüíîìó ïî-’ÿçàíèé ç ãåìîì ³ óòâîðþº ò³îëàòíèé ë³ãàíä ó ï’ÿòîìó àêñ³àëüíîìó ïî-
ëîæåíí³ ãåìó. Àêòèâíèé öåíòð ôåðìåíòó á³ëüø â³äêðèòèé, í³æ àêòèâí³ 
öåíòðè áàêòåð³àëüíèõ öèòîõðîì³â [16]. 

Ó Thermus thermophilus HB27 áóâ âèä³ëåíèé òåðìîñòàá³ëüíèé öèòî-27 áóâ âèä³ëåíèé òåðìîñòàá³ëüíèé öèòî-
õðîì Ð-450 (CYP175A1), ÿêèé áåðå ó÷àñòü ó ìåòàáîë³çì³ β-êàðîòèíî¿ä³â ç 
óòâîðåííÿì çåàêñàíòèíó (β, β-êàðîòèí-3, 3^-ä³îë). Ó ñòðóêòóð³ CYP175A1 
äóæå ìàëî çàëèøê³â àðîìàòè÷íèõ êèñëîò íà â³äì³íó â³ä CYP119, à éîãî 
òåðìîñòàá³ëüí³ñòü äîñÿãàºòüñÿ çà ðàõóíîê çíèæåííÿ çàãàëüíîãî ðîçì³ðó 
òà çìåíøåííÿ ëàá³ëüíèõ çàëèøê³â àì³íîêèñëîò, òàêèõ, ÿê Asp, Gli, Cys [4]. 

Öèòîõðîìè Ð-450 ó öiàíîáàêòåðié

Íàéá³ëüø äðåâí³ì öèòîõðîìîì Ð-450 º ãåìîïðîòå¿í ó ö³àíîáàêòåð³é, 
ÿêèé ì³ã ç’ÿâèòèñÿ ó ìåçîïðîòåðîçîéñüêèé ïåð³îä ïðîòåðîçîéñüêî¿ 
åðè. Íà äàíèé ÷àñ, âèÿâëåíî 35 öèòîõðîì³â Ð-450, à ¿õ ãåíè çíàéäåí³ 
ó 10 âèä³â ö³àíîáàêòåð³é. Ó íèõ º äâ³ âåëèê³ ðîäèíè öèõ ãåìîïðîòå¿í³â 
CYP110 ³ CYP120 [13]. CYP 110 ö³àíîáàêòåð³¿ Anabaena sp. strain PCC 
7120 ³íäóêóºòüñÿ ãåêñàäåêàíîì. Ïðè öüîìó ð³âåíü ìÐÍÊ ï³äâèùóºòüñÿ 
ó 2 ðàçè, à ð³âåíü ÑYP110 ó êë³òèíàõ çð³ñ ó÷åòâåðî. Äîâãîëàíöþãîâ³ 
íàñè÷åí³ ³ íåíàñè÷åí³ æèðí³ êèñëîòè ìàþòü âåëèêó ñïîð³äíåí³ñòü ç 
àêòèâíèì öåíòðîì öüîãî ãåìîïðîòå¿íó, òîìó âîíè º ñóáñòðàòàìè ÑYP110. 
Íà ï³äñòàâ³ çâ'ÿçóâàííÿ ð³çíèõ ñóáñòðàò³â öèòîõðîìó Ð-450, à òàêîæ 
àì³íîêèñëîòíèõ ïîñë³äîâíîñòåé öüîãî ãåìîïðîòå¿íó çðîáëåíî âèñíîâîê, 
ùî ÑYP110 º ω-ã³äðîêñèëàçîþ æèðíèõ êèñëîò Anabaena sp. strain PCC 
7120. Â³í, íà â³äì³íó â³ä ³íøèõ áàêòåð³àëüíèõ öèòîõðîì³â, çâ’ÿçàíèé ç 
öèòîïëàçìàòè÷íîþ ìåìáðàíîþ êë³òèí ö³àíîáàêòåð³é, à ñàìå, ó ìåçîñîìàõ 
³ òîìó CYP110 á³ëüøå íàãàäóº åóêàð³îòíèé öèòîõðîì Ð-450 [37]. Ó ðîäè-
í³ ö³àíîáàêòåð³àëüíèõ öèòîõðîì³â (CYP120) ³ñíóþòü ÷îòèðè ï³äðîäèíè. 
ÑYP120A1 âèä³ëåíî ç Synechocystis sp. PCC 6803, CYP120A2 ç Trichodes-
mium erythraeum IMS101, CYP120B1 ³ CYP120C1 ç Nostoc punctiforme 
PCC 73102. Óñ³ ö³ ãåìîïðîòå¿íè áåðóòü ó÷àñòü ó ìåòàáîë³çì³ ðåòèíîâî¿ 
êèñëîòè [13]. Íèçêà öèòîõðîì³â Ð-450 ö³àíîáàêòåð³é áåðóòü òàêîæ ó÷àñòü 
ó ìåòàáîë³çì³ òåðïåí³â [2]. 

Íà ï³äñòàâ³ ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ, âèêëàäåíèõ ó äàí³é ñòàòò³, ìîæíà 
çðîáèòè âèñíîâîê, ùî êîìïîíåíòè ñèñòåìè áàêòåð³àëüíèõ öèòîõðîì³â 
Ð-450 º ðîç÷èííèìè ôîðìàìè. ¯õ ã³ïåðåêñïðåñ³ÿ ïðèçâîäèòü äî çíà÷íîãî 
çá³ëüøåííÿ êîíöåíòðàö³¿ öèõ ãåìîïðîòå¿í³â ó áàêòåð³àëüíèõ êë³òèíàõ. 
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Òàêèì ÷èíîì, ìîæíà íàêîïè÷èòè çíà÷í³ ê³ëüêîñò³ öèõ êîìïîíåíò³â, ÿê³ 
âèêîðèñòîâóþòñÿ äëÿ îñòàòî÷íîãî ç'ÿñóâàííÿ ìåõàí³çì³â àêòèâàö³¿ ìîëå-
êóëÿðíîãî êèñíþ òà çðîáèòè ïðèïóùåííÿ ïðî êîðîòêîæèâó÷³ ïðîì³æí³ 
ôîðìè ãåìó. Ïîä³áí³ äîñë³äæåííÿ äîïîìîæóòü ó ïîäàëüøîìó âèêîðèñ-
òîâóâàòè ö³ ñèñòåìè äëÿ ïîòðåá ïðîìèñëîâîñò³. Áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè 
Ð-450 çàâäÿêè ñâî¿é çäàòíîñò³ áðàòè ó÷àñòü ó êàòàáîë³çì³ êñåíîá³îòèê³â 
çàáåçïå÷óþòü áàêòåð³ÿì ìîæëèâ³ñòü âèêîðèñòîâóâàòè ö³ ÷óæîð³äí³ ðå÷îâè-
íè ÿê ºäèíå äæåðåëî âóãëåöþ ³ åíåðã³¿. Êð³ì òîãî, áàêòåð³àëüí³ öèòîõðîìè 
Ð-450 ìîæíà âèêîðèñòîâóâàòè äëÿ ñèíòåçó ôàðìàöåâòè÷íèõ ïðåïàðàò³â 
òà íåîáõ³äíèõ îðãàí³÷íèõ ñïîëóê. 

Îñíîâí³ óñï³õè ó âèâ÷åíí³ ãåìîïðîòå¿í³â ïîâ'ÿçàí³ ç ñàéò-ñïðÿìîâà-
íèì ìóòàãåíåçîì äëÿ çì³íè êàòàë³òè÷íèõ âëàñòèâîñòåé áàêòåð³àëüíèõ 
öèòîõðîì³â Ð-450.
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ÁÀÊÒÅÐÈÀËÜÍÛÅ ÖÈÒÎÕÐÎÌÛ Ð-450:  
II. ÑÒÐÓÊÒÓÐÀ È ÔÓÍÊÖÈÈ

Ðåôåðàò

Â ñòàòüå ïðåäñòàâëåí îáçîð ñîâðåìåííûõ íàó÷íûõ ïóáëèêàöèé, â 
êîòîðûõ ïðèâåäåíû äàííûå î ìîëåêóëÿðíîé ñòðóêòóðå, ìåõàíèçìàõ ìî-
íîîêñèãåíàçíîãî êàòàëèçà, ãåíåòèêå, ñèñòåìàòèêå, ýâîëþöèîííîì ïðîèñ-
õîæäåíèè ñåìåéñòâ áàêòåðèàëüíûõ öèòîõðîìîâ Ð-450 è èõ áèîëîãè÷åñêèõ 
ôóíêöèÿõ. Ïðîâåä¸í ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ñåìåéñòâ áàêòåðèàëüíûõ 
öèòîõðîìîâ Ð-450. 

Ê ë þ ÷ å â û å  ñ ë î â à :  áàêòåðèàëüíûå öèòîõðîìû Ð-450, ìîíî îê-
ñèãåíàçû, ãåíû CYP, ÍÀÄÔÍ-öèòîõðîì Ð-450 ðåäóêòàçà, ôåððåäîêñèíû, 
ÍÀÄÍ-ôåððåäîêñèí ðåäóêòàçà.
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BACTERIAL CYTOCHROME P-450:  
II. STRUCTURE AND FUNCTIONS

Summary

The article presented the review of current scientific publications, 
which contains the data about the molecular structure, the mechanisms of 
monooxygenase catalysis, genetics, systematics, evolutionary origins of the 
families of bacterial cytochrome P-450 and their biological functions. The 
comparative analysis of the families of bacterial cytochrome P-450. 

K e y  w o r d s :  bacterial cytochrome P-450, monooxygeneses, genes 
CYP, NADPH-cytochrome P-450 reductase, ferredoxine, NADH-ferredoxine 
reductase.


