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Аминоацил-тРНК-синтетазы катализируют реакцию аминоацилирова­
ния тРНК соответствующей аминокислотой, выполняя важнейшую функ­
цию на первых этапах биосинтеза белка. Эти ферменты, по существу, опре­
деляют точность и безошибочность трансляции, так как ошибка на уровне 
аминоацилирования уже не может быть исправлена в ходе синтеза белка 
на рибосоме. В связи с ключевой ролью этих ферментов в биосинтезе бел­
ка они активно изучаются с функциональной точки зрения: исследуется 
механизм и кинетика реакции, катализируемой аминоацил-тРНК-синте- 
тазами, их взаимодействие с субстратами (и прежде всего, с тРНК), раз­
рабатываются подходы к изучению активного центра этих ферментов и 
т. д. В то же время структурная характеристика аминоацил-тРНК-синте- 
таз ограничивается, как правило, данными по молекулярному весу и числу 
входящих в их состав субъединиц. Данные же по пространственной струк­
туре и надмолекулярной организации аминоацил-тРНК-синтетаз весьма 
ограничены. В связи с этим попытки исследования кристаллов аминоацил- 
тРНК-синтетаз, а также кристаллических форм этих ферментов физиче­
скими методами представляются весьма перспективными С"4).

Глицин-тРНК-синтетаза (из Bacillus brevis) катализирует образование 
глицил-тРНК, взаимодействуя при этом с тремя субстратами: глицином, 
АТФ и тРНКгли. Образующаяся в реакции глицил-тРНК служит донором 
аминоацильного остатка в ходе трансляции в рибосоме. Глицил-тРНК- 
синтетаза (ГРС) была очищена из «грубых» экстрактов Bacillus brevis 
в 400 раз до гомогенного состояния, что подтверждалось данными электро­
фореза в полиакриламидном геле и аналитического центрифугирования. 
Методика очистки и характеристика полученного препарата описана нами 
ранее (5).

Молекулярный вес ГРС найден равным 225 000. При диссоциации мо­
лекулы ГРС в присутствии додецилсульфата натрия и 2-меркаптоэтанола 
с последующим электрофорезом в полиакриламидном геле обнаруживаются 
два типа полипептидных цепей с молекулярным весом 81 000 и 30 000, 
присутствующих в эквимолярных количествах. В более мягких условиях 
молекула ГРС диссоциирует на два компонента с молекулярным весом 
около 160 000 и 66 000. На основании этих данных сделан вывод о том, что 
молекула ГРС состоит из двух малых и двух больших субъединиц (5). 
Помимо такой функционально активной высокомолекулярной формы ГРС 
в бесклеточных экстрактах обнаружена относительно низкомолекулярная 
форма ГРС, катализирующая активацию глицина (активность определяли 
по накоплению меченых глицилгидроксаматов). Эта форма ГРС также 
была очищена до состояния, близкого к гомогенному и идентифицирована 
как компонент ГРС, состоящий из двух малых субъединиц. Из полученных 
данных по структуре ГРС можно сделать вывод, что эта аминоацил-тРНК- 
синтетаза принадлежит к относительно редкому типу высокомолекулярных 
аминоацил-тРНК-синтетаз, состоящих из субъединиц двух типов (5). Ис-
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следование аминоацил-тРНК-синтетаз, построенных из разных Субъединиц,, 
представляет особый интерес в связи с бифункциональной природой этих 
ферментов.

Контрастирование препаратов для электронной микроскопии осуществ­
лялось негативным методом с использованием 2% раствора уранилацета­
та. Препараты исследовали в электронном микроскопе JEM-100B при 
ускоряющем напряжении 80 кв. На микрофотографиях можно наблю­
дать частицы двух основных типов: кольцеобразные и прямоугольные 
Грис. 1а, б). Кольцеобразные частицы обычно имеют несколько удлинен­
ную форму: в одном направлении их размер 95—100 А, в поперечном — на 
10—15 А уже (рис. 1а). В средней части они, судя по микрофотографиям, 
имеют полость, в которую проникает уранилацетат. Когда полость запол­
нена контрастером, она имеет очертания неправильной шестиконечной 
звезды. Эти очертания могут быть сформированы при наложении друг на 
друга двух треугольников со сторонами примерно 60X60X45 А. Наблюда­
ется два варианта очертаний полости: 1) когда воображаемые треугольни­
ки накладываются друг на друга с поворотом примерно на 70° и 2) когда 
треугольники повернуты на 180°. В некоторых случаях, очевидно, когда 
контрастер заполняет лишь входные отверстия в полость, наблюдаются 
как бы только вершины треугольников, отмеченные точками контрастера. 
Значительно реже встречаются индивидуальные прямоугольные частицы 
размером около 80Х (95—НО)А. При попытках кристаллизации ГРС по 
методу (9) прямоугольные частицы агрегировали, формируя длинные па­
лочки, длина которых достигала 5000 А (рис. 16). Они укладывались бок 
о бок, образуя паракристаллическое пачки. Иногда частицы такого типа 
кажутся состоящими из четырех субъединиц, расположенных по верши­
нам прямоугольника. В средней части у них также наблюдается полость, 
заполненная контрастером. Судя по размерам, наличию внутренней по­
лости и другим признакам, шайбы и прямоугольники являются различны­
ми проекциями одних и тех же частиц фермента. Учитывая гомогенность 
препарата, а также сравнивая размеры частиц с размерами молекул сход­
ного молекулярного веса и близких очертаний (например, глютаматдегид- 
рогеназы (7)), можно считать, что частицы являются отдельными моле­
кулами.

Для трактовки наблюдаемых типов изображений молекул, и в частно­
сти характерных очертаний внутренней полости в их средней части, под­
ходит модель, в которой шесть субъединиц располагаются с точечной 
группой симметрии 32 в вершинах двух антипараллельных треугольников 
(можно также сказать, что шесть субъединиц располагаются по вершинам 
трехгранной антипризмы, или неправильного октаэдра). Однако в моле­
куле ГРС не шесть субъединиц, а четыре. Как известно, в ГРС две боль­
ших субъединицы и две малых, вдвое меньшего молекулярного веса. Вы­
сказывались соображения (6) о том, что большие субъединицы (протоме­
ры) некоторых аминоацил-тРНК-синтетаз построены из двух структурных 
«доменов», образованных из единой полипептидной цепи, состоящей из 
двух гомологичных участков. Высказывается предположение о том, 
что наиболее вероятным элементом симметрии, связывающим два структур­
ных домена в протомере, является псевдоось симметрии 2-го порядка или 
псевдовинтовая ось. Исходя из этих представлений, можно предположить, 
что по вершинам каждого антипараллельного треугольника располагаются 
два «домена» большой субчастицы и одна малая. Если допустить, что рас­
стояние между «доменами» внутри большой субчастицы меньше на 10— 
15 А, чем расстояние «домен» — малая субчастица, то появляется возмож­
ность объяснить пропорции треугольников, наблюдаемых во внутренней 
полости, и вытянутость кольцеобразных частиц. Однако в этом случае на­
рушается точная антипараллельность в треугольниках, по вершинам кото­
рых располагаются «домены» и малые субчастицы. Такие сравнительно 
малые отклонения от истинной симметрии при описании биологических
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«структур Клуг (8) назвал псевдосимметрией. Таким образом, в предлагае­
мой модели молекулы ГРС располагаются с псевдосимметрией 32 по вер­
шинам искаженной антипризмы, или неправильного октаэдра.

При просмотре вдоль псевдооси вращения третьего порядка (рис. 1в), 
модель молекулы выглядит как кольцеобразная частица, если учесть, что 
внутри нее имеется полость. Окончания субъединиц частично проникают 
в эту полость. Между субъединицами остаются «дырки», в которых может 
скапливаться контрастер. Если он дальше не проходит, то на изображени­
ях наблюдаются пятна контрастера, образующие неправильный шести­
угольник. Если же контрастер полностью заполняет полость, возникают 
очертания двух треугольников, повернутых примерно на 70°. Конфигура­
ция полости смоделирована путем заполнения пустого пространства внут­
ри модели пластелином, после чего модель была разобрана. Таким образом, 
мы получили возможность как бы наблюдать полость отдельно и в разных 
проекциях. На рис. 1в модель показана в трех разных проекциях. Рядом 
с ними приведены уменьшенные изображения модели, в средней части 
которых расположено изображение полости в соответствующих проекциях. 
На левом рис. 1# видно, что в изображении полости можно выделить 
как бы два треугольника, повернутых примерно на 70° по отношению друг 
к другу. На среднем рис. 1в показан второй вариант очертаний полости, 
когда треугольники повернуты на 180°. Когда модель просматривается 
поперек псевдооси 3-го порядка (правый рис. 1в), она имеет прямоуголь­
ные очертания и целый набор проекций внутренней полости, одна из кото­
рых показана на уменьшенном изображении модели. Выше отмечено, что 
молекулы ГРС формируют палочкообразные агрегаты из прямоугольных 
частиц. Из предлагаемой модели следует, что молекулы в этих агрегатах 
ориентированы псевдоосью 3-го порядка вдоль оси палочки (рис. 1 см. вкл. 
к стр. 192).

Четвертичная структура с точечной группой симметрии 32 предложена 
Джозефом для глютаматдегидрогеназы (7), фермента с молекулярным ве­
сом 312000, состоящего из шести субъединиц. В цитированной работе на­
блюдались кольцеобразные структуры и прямоугольные частицы, в допол­
нение к этому были отмечены и крестообразные частицы. Вообще же то­
чечная группа симметрии наиболее характерна для четвертичной структу­
ры ферментов (8).
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Рис. 1. Глицил-тРНК-синтетаза (ГРС). а, б - микрофотографии молекул ГРС. Кон­
трастирование уранилацетатом. 400 000Х: а — кольцеобразные частицы; б — палочко­
образные агрегаты из прямоугольных частиц и паракристаллы, в —модель молекулы 
ГРС, согласно которой большие субчастицы (L) состоят из двух структурных доме­
нов, S — малая субчастица. Положение модели слева и на среднем снимке соответ­
ствует кольцеобразным частицам, справа — прямоугольным. Над моделью показаны 
аналогичные уменьшенные фотографии с наложенными на них изображениями вну- 

тренной полости молекул в соответствующей проекции
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