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2rh1 – химерный белок из бета-2-адренорецептора, сопряженного с G-белком, и лизоцима Т4 

(B2-adrenergic G protein-coupled receptor/lysozyme T4) [1].  

Бета-2-адренорецептор осуществляет катехоламиновую активацию аденилатциклазы с 

участием G-белков. Рецептор кодируется геном ADRB2 и находится в плазматической 

мембране, аппарате Гольджи и эндосомах [2].  

 

Рис. 1. Локализация белка в клетке [5]. 

Рецепторы, сопряженные с G-белком (GPCRs, G protein-coupled receptors), принадлежат 

одному большому семейству генов. Для этих рецепторов характерна конфигурация 7ТМ 

(seven-transmembrane) [3, 4]. Известно, что β2AR обладают внутренней конформационной 

гибкостью, что является затруднением для кристаллизации этих рецепторов для 

рентгеноструктурного анализа [4]. Чтобы взаимодействовать с набором различных лигандов и 

передавать сигналы через множественные сигнальные пути, 7TMRs (7-трансмембранные 

рецепторы, каноничного перевода не нашла) принимают ансамбли разных конформаций 

(принимают активные и неактивные формы). 

Белки выделялись в экспрессионной системе Sf9 (Spodoptera frugiperda). На основе 

исследований в биофизике было предположено, что третья внутриклеточная петля и С-конец 

β2AR – самые подвижные [5]. Чтобы понизить подвижность этих участков и повысить 

площадь полярной поверхности (polar surface area), исследователи заменяют третью 

внутриклеточную петлю Т4-лизоцимом, способным к кристаллизации белком с лучшей 

растворимостью [4]. Поэтому в моем PDB-файле химера из человеческого бета-2-

адренорецептора (β2AR), сопряженного с G-белком (P07550), и Т4-лизоцима (P00720) из фага 

Т4 (Escherichia virus T4). 

В PDB-файле представлен комплекс β2AR/T4 lysozyme с каразололом. Для этого рецептора 

каразолол является частичным обратным агонистом: данный лиганд стабилизирует 

https://www.rcsb.org/search?q=rcsb_polymer_entity_container_identifiers.reference_sequence_identifiers.database_accession:P07550%20AND%20rcsb_polymer_entity_container_identifiers.reference_sequence_identifiers.database_name:UniProt
https://www.rcsb.org/search?q=rcsb_polymer_entity_container_identifiers.reference_sequence_identifiers.database_accession:P00720%20AND%20rcsb_polymer_entity_container_identifiers.reference_sequence_identifiers.database_name:UniProt


неактивную форму рецептора, однако активность β2AR/T4 lysozyme, связанного с 

каразололом, снижается примерно на половину [1]. 

На Рис. 2 изображена модель сайта связывания каразолола с рецептором. Лиганд 

взаимодействует с белком двумя водородными связями: 1) между атомом азота лиганда и 

атомом кислорода Asn-312; 2) между атомами кислорода лиганда и Asp-113. Имеется 

возможный Т-стекинг между остатком Phe-290 и ароматическим кольцом каразолола. Также 

можно рассмотреть возможное электростатическое взаимодействие между 

депротонированным (судя по модели структуры) атомом кислорода Asp-113 и атомом азота  

лиганда при условии наличия положительного заряда (на модель лиганда был добавлен 

водород). 

На Рис. 3 изображена химическая структура каразолола. 

 

Рис. 2. Сайт связывания бета-2-адренорецептора (окрашен в зеленый) с каразололом (окрашен в 

розовый). Водородные связи помечены желтым пунктиром пунктиром, потенциальный Т-стекинг 

помечен оранжевым пунктиром, солевой мостик помечен голубым пунктиром. 

 



Рис. 3. Структура каразолола – обратного агониста бета-2-адренорецептора, сопряженного с G-белком 
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