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Изучение влияния химических мутагенов на протеом бактериальной клетки  
с помощью Lux-биосенсоров
Абилев С.К., Смирнова С.В., Куркиева А.Г.
ФГБУН  Институт общей генетики  им. Н.И. Вавилова Российской академии наук
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Белки теплового шока, осуществляющие функции шаперонов, способствуют процессу  фолдинга de novo  синтезированных 
белков и рефолдинга денатурированных белков.   Показано, что мутагены формальдегид, азид натрия  и бихромат калия 
вызывают нарушения в структурах белков, что было зарегистрировано по люминесценции биосенсоров на основе штамма E. 
coli K12 MG1655, люминесцирующих в ответ на появление в клетке белков с нарушенной структурой.
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Study of the effect of chemical bacterial cell proteome using Lux biosensors
Abilev S.K., Smirnova S.V., Kurkieva A.G. 
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3, Gubkina st., Moscow, 119991, Russian Federation

Heat shock proteins, which perform the functions of chaperones, contribute to the process of de novo folding of synthesized proteins 
and refolding of denatured proteins.   It has been shown that mutagens formaldehyde, sodium azide, and potassium bichromate cause 
disturbances in protein structures, which was recorded by the luminescence of biosensors based on the E. coli strain K12 MG1655, which 
luminesce in response to the appearance of structurally disturbed proteins in the cell.
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Введение

Процесс формирования высокоспецифической 
пространственной структуры белка в ходе его 
рибосомного синтеза, который необходим для 

образования активных белков, называется фолдингом.  
Исправление  неправильно сложенных белков в цито-
плазме называется рефолдингом. Фолдинг и рефол-
динг обеспечиваются белками теплового шока –  ша-
перонами, Правильно сложенные белки проявляют 
стабильность и активность  в условиях насыщенного 
протеомного окружения. Поэтому утрата отдельными 

белками нативной конформации приводит к различ-
ным патологическим состояниям организма [1,2]. Це-
лью данной работы является изучение влияния хими-
ческих мутагенов на структуру  белков.  

Методы

В работе использовали биосенсоры на основе 
штамма E. coli K12 MG1655, несущие рекомбинант-
ную плазмиду с lux-опероном люминесцирующей бак-
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терии транскрипционно слитым с промоторами генов 
шаперона DnaK  и ко-шаперона IbpA.   Биосенсоры, 
обозначенные как pGrpE–lux и pIbpA–lux, люминес-
цируют в ответ на повышение уровня возникнове-
ния нарушений структуры de novo синтезированных 
белков и денатурированных белков, соответственно 
[3].  Опыты с измерением люминесценции биосенсо-
ров проводили следующим образом: 2 мл 20-часовой 
ночной культуры штамма добавляли в 20 мл свежего 
LB-бульона с 20 мкл ампициллина (до концентрации 
100 мкг/мл), культивировали два часа при 37оС, после 
чего разливали по планшетам с добавлением исследуе-
мого мутагена в разных концентрациях при соотноше-
нии объема культуры и вещества 9:1 и культивировали 
120 мин при 37оС. Динамику свечения бактерий счи-
тывали с помощью люминометра через каждые 30 мин.

Результаты

Тестировали мутагены формальдегид [4], азид натрия 
[5] и бихромат калия [6] на способность вызывать в клет-
ках бактерий E.coli нарушение структуры белка при син-
тезе de novo  на рибосоме или денатурацию  уже функци-
онирующих  белков. Результаты регистрировали по ин-
тенсивности люминесценции  биосенсоров pGrpE-lux 
и pIbpA-lux  в зависимости от концентрации мутагенов 
и продолжительности экспозиции. Lux-оперон этих био-
сенсоров несет репортерную функцию, характеризую-
щую экспрессию шаперонов в ответ на появление в цито-
плазме белков с нарушенной структурой. В таблице при-
ведены показатели активности мутагенов: максимально 
эффективная концентрация и продолжительность экс-
позиции, кратность превышения интенсивности люми-
несценции в опыте над  чистым контрольным уровнем 
и статистическая значимости этого различия.

Таким образом, показано, что мутагены формаль-
дегид, азид натрия и бихромат калия отличающие-
ся друг от друга по химической структуре  и механиз-

мам мутагенного действия, нарушают в бактериальной 
клетке  фолдинг белков, что  приводит к экспрессии 
генов белков теплового шока – шаперонов.
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Таблица. Индукции мутагенами люминесценции  биосенсоров pGrpE-lux и pIbpA-lux 

Table.  A luminescence induction by mutagens of pGrpE-lux and libro-lux biosensors

№ Мутаген Концентрация/
экспозциция

Активность на биосенсорах
Iинд / Iконтр (р)

pGrpE-lux pIbpA-lux

1 Формальдегид 4 мМ/120 мин 8,8 (5х10-5) 3,2 (6х10-11)

2 Азид натрия 1 мM /90 мин 1,37 (1,3х10-4) 2,7 (8х10-8)

3 Бихромат калия 0,5 М /120 мин    1,5 (6х10-6) 5,2 (3х10-8)




