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ПОРФIРИНИ ЯК IНГIБIТОРИ ВIРУСНОЇ IНФЕКЦIЇ В 
ÊуËьÒуÐi ÐÎсËèÍÍèÕ ÒÊàÍèÍ

Встановëено, що в темновиõ умоваõ найвищу антифітовірусну активність у 
системі ВТÌ – куëьтура тканин Nicotianum tabacum виявëяють віëьні основи 
асиметрично мезо-заміщениõ синтетичниõ порфіринів. Їõ метаëокомпëекси з 
цинком і марãанцем буëи менш ефективними. У той же час, Cu-вмісний симе-
трично заміщений мезо-тетра(N-метиë-4-піридиë)порфірин тетратозиëат 
суттєво приãнічував розвиток вірусної інфекції в куëьтурі тканин N. tabacum. 
Зробëено припущення про можëивий меõанізм антивірусної дії порфіринів. 

К ë ю ч о в і  с ë о в а: порфірини, ВТÌ, Nicotiana tabacum, інãібування вірусної 
інфекції.

Îсоблèâі âлàстèâості тà âелèке різíоìàíіттÿ тетрàпірольíèх сполук – пор-
фірèíіâ, à особлèâо ìетàлопорфірèíіâ, є прèчèíою їх шèрокого âèкорèстàííÿ â 
різíèх íàукоâèх досліджеííÿх фізèчíого, хіìічíого тà біологічíого хàрàктеру, â 
проìèслоâості бàрâíèкіâ, íàпіâпроâідíèкіâ, â íàíотехíологіÿх тà ìедèöèíі. Нà 
сьогодíі дàíі речоâèíè âèзíàíі перспектèâíèìè поліфуíкöіоíàльíèìè àгеíтàìè, 
що рàзоì з àíтèбàктеріàльíою [1, 9] і àíтèпухлèííою діÿìè покàзàлè àíтèâірусíу 
àктèâíість âідíосíо рÿду âірусіâ збудíèкіâ хâороб людèíè і тâàрèí [12]. 

Досліджеííÿ покàзàлè, що опроìіíеííÿ âèдèìèì сâітлоì безоболоíкоâèх 
âірусíèх чàсток у прèсутíості порфірèíіâ ефектèâíо íейтрàлізує їх іíфекöійíість. 
чàс тà особлèâості іíàктèâàöії зàлежàть âід хàрàктерèстèк груп-зàìісíèкіâ у 
порфірèíоâоìу ÿдрі. Âзàєìодіÿ з безоболоíкоâèìè âіріоíàìè âірусу гепàтèту А, 
йìоâірíо, зуìоâлеíà електростàтèчíèì прèтÿгàííÿì ìіж íегàтèâíо зàрÿджеíèìè 
білкàìè кàпсèду тà кàтіоííою структурою порфірèíіâ. Досліджеííÿ фотодèíàìічíої 
іíàктèâàöії âірусу простого герпесу I тèпу, âèділеíого âід хоì’ÿкіâ, коíей тà пàöю-
кіâ, àíіоííèìè похідíèìè 5,10,15,20-тетрà-(сульфоíàто-феíіл)порфірèíу â культурі 
клітèí покàзàлè íàÿâíість âіруліöèдíого тà âіростàтèчíого ефекту [12]. Âідìічеíо 
прÿìу зàлежíість àктèâíості порфірèíу âід його коíöеíтрàöії [5, 7]. 

Нà сьогодíі пèтàííÿ дії порфірèíіâ íà âірусè рослèí є ìàйже íе âèâчеíèì. Тоìу, 
âàжлèâèì íàпрÿìкоì досліджеíь є пошук íоâèх препàрàтіâ порфірèíіâ, ÿкі б ìàлè 
âèрàжеíу àíтèфітоâірусíу дію. Метою дàíої роботè було âèâчеííÿ протèâірусíèх 
âлàстèâостей сèíтетèчíèх порфірèíіâ íà ìодельíій сèстеìі ÂТМ-культурà ткàíèí 
Nicotiana tabacum у теìíоâèх уìоâàх.
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Матерiали i методи
Âèâчàлàсÿ діÿ порфірèíіâ íà ìодельíу сèстеìу âірус-культурà рослèííèх ткàíèí 

(âірус тютюíоâої ìозàїкè штàì U1 (ÂТМ) – культурà ткàíèí тютюíу Nicotiana 
tаbacum сорту Trapeson).

Досліджуâàíі сполукè булè предстàâлеíі âільíèìè осíоâàìè порфірèíіâ 
(¹ 1, 3) тà їх ìетàлокоìплексàìè (¹ 2, 4, 5, 6): ¹ 1 – 5,10,15,-трè(N-ìетèл-
4-пірèдèл)-20-(í-гексàдеöèл)порфірèí трèтозèлàт (Мì=789); ¹ 2 – 5,10,15,-трè 
(N-ìетèл-4-пірèдèл)-20-(í-гексàдеöèл)порфірèíàто-öèíк трèтозèлàт (Мì=850); 
¹ 3 – 5,10,15-трè(N-ìетèл-4-пірèдèл)-20-(í-íоíіл)порфірèí трèтозèлàт (Мì=1267); 
¹ 4 – 5,10,15-трè(N-ìетèл-4-пірèдèл)-20-(í-íоíіл)порфірèíàто-öèíк трèтозèлàт 
(Мì=1292); ¹ 5 – 5,10,15-трè(N-ìетèл-4-пірèдèл)-20-(í-íоíіл)порфірèíàто-ìàргà-
íеöь(III) хлорèд (Мì=1070); ¹ 6 – ìезо-тетрà(N-ìетèл-4-пірèдèл)порфірèíàто-ìідь 
тетрàтозèлàт (Мì=1429). Â ході роботè досліджуâàíі речоâèíè âèкорèстоâуâàлè 
â кіíöеâèх коíöеíтрàöіÿх 10 ìкМ, 20 ìкМ тà 40 ìкМ. Âèхідíі розчèíè порфірèíіâ 
ìàлè коíöеíтрàöію 2 ìМ/ìл. Îтрèìàíèй розчèí стерèлізуâàлè шлÿхоì холодíої 
стерèлізàöії через бàктеріàльíèй фільтр (d пор=450 íì). Робочà коíöеíтрàöіÿ ÂТМ 
склàдàлà 0,8 ìг/ìл.

Âèâчеííÿ âплèâу порфірèíіâ íà íàкопèчеííÿ ÂТМ прè регеíерàöії рослèí 
Nicotiana tabacum з кàлусíої ткàíèíè проâодèлè зà íàступíою схеìою (рèс.1). 

Рис. 1. Схема дослiдження впливу порфiринiв на накопичення ВТМ в культурi 
тканин Nicotiana tabacum при регенерацiї рослин з калусної тканини

Fig. 1. Study of porphyrin influence on the TMV accumulation in the Nicotiana 
tabacum tissue culture while plant regeneration from the callus tissue

Фрàгìеíтè стерèльíèх лèсткоâèх плàстèíок іíфікоâàíèх ÂТМ рослèí Nicotiana 
tabacum переíосèлè íà горìоíâìісíе пожèâíе середоâèще MS-1 [2], що ìістèло 
досліджуâàíі порфірèíè ¹ 1–6 у кіíöеâèх коíöеíтрàöіÿх 40, 20 тà 10 ìкМ. Зà 
коíтроль слугуâàлè експлàíтè з рослèí, іíфікоâàíèх ÂТМ тà посàджеíèх íà се-
редоâèще без речоâèí, à тàкож експлàíтè із здороâèх рослèí N. tabacum. через 
30–40 дíіâ з утâореíого кàлусу âідбèрàлè зрàзкè длÿ досліджеííÿ íàÿâíості âірусу 
â експерèìеíтàльíèх і коíтрольíèх зрàзкàх зà допоìогою íепрÿìого іìуíофер-
ìеíтíого àíàлізу (IФА). Післÿ проâедеííÿ IФА зрàзкè білкіâ гоìогеíàту кàлусу 
піддàâàлè електрофорезу з âèкорèстàííÿì додеöèл-сульфàту íàтрію (SDS).

Результати та їх обговорення
Порфірèíè – склàдíі ìàкрогетероöèклічíі сполукè, â осíоâі ÿкèх лежèть öèкл 

порфіíу. Уíікàльíість структурè тà біологічíèх фуíкöій порфірèíіâ поâ’ÿзàíà з 
особлèâостÿìè їх електроííої сèстеìè. Нàÿâíість 20 електроíіâ â ìàкроöèклічíоìу 
кільöі зàбезпечує âèсоку реàкöійíу здàтíість порфірèíіâ. Метàл-іоí, що âступèâ â 
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коìплекс з порфірèíоì, передàє сâій âплèâ íà íàйâіддàлеíіші àтоìè ìолекулè тà 
зìіíює âлàстèâості порфірèíу, âключàючè окèсíо-âідíоâíі, кèслотíо-осíоâíі, елект-
роííо-оптèчíі тощо [3]. Тоìу, â ході роботè досліджуâàâсÿ àíтèâірусíèй âплèâ сèí-
тетèчíèх порфірèíіâ: ÿк âільíèх осíоâ (¹ 1, 3), тàк і ìетàлоâìісíèх (¹ 2, 4, 5, 6). 

Длÿ зâільíеííÿ рослèííого ìàтеріàлу âід âірусу ефектèâíèì є ìетод регеíерà-
öії рослèí з кàлусíої ткàíèíè [8, 11]. Цей ìетод зàстосоâуєтьсÿ порÿд з ìетодоì 
хіìіотерàпії, що дозâолÿє досÿгтè більш âèсокого àíтèâірусíого ефекту. Сàìе тоìу, 
було зроблеíе прèпущеííÿ, що âèкорèстàííÿ ìетоду регеíерàöії рослèí тютюíу з 
кàлусíої ткàíèíè íà середоâèщі з різíèìè коíöеíтрàöіÿìè сèíтетèчíèх порфірèíіâ 
ìоже підâèщуâàтè âідсоток âèходу безâірусíèх рослèí.

Проâедеíе досліджеííÿ âèÿâèло àíтèâірусíу àктèâíість усіх сполук у сèстеìі 
ÂТМ–культурà ткàíèí N. tabacum. 

Результàтè IФА сâідчàть, що íàйбільшèй ефект зíèжеííÿ âìісту àíтèгеííèх 
детерìіíàíт ÂТМ â кàлусíій ткàíèíі, що íе зàлежèть âід коíöеíтрàöії речоâèíè, 
проÿâлÿє сполукà ¹ 1 (тàбл.). Її ìетàлâìісíèй àíàлог – сполукà ¹ 2, покàзàâ 
дещо слàбшу àíтèâірусíу дію, що проÿâлÿлàсь â зíèжеííі âìісту àíтèгеííèх 
детерìіíàíт ÂТМ â кàлусі прèблèзíо íà 68–73 %. Речоâèíà ¹ 3 âèÿâèлà âèщèй 
ріâеíь àíтèâірусíої àктèâíості поріâíÿíо з речоâèíою ¹ 4. 

Тàблèöÿ 1
Зниження вмiсту антигенних детермiнант ВТМ в калуснiй тканинi (%)  

пiд впливом порфiринiв

Table 1
Decrease of TMV antigenic determinants content in the callus tissue (%)  

under influence of porphyrins

Концентрацiя
речовини

¹ 1 ¹ 2 ¹ 3 ¹ 4 ¹ 5 ¹ 6

10 ìкМ 84 68 40 33 16 82

20 ìкМ 95 68 60 34 21 58

40 ìкМ 84 73 70 45 25 66

Âоíà зíèжуâàлà âìіст âірусу â кàлусі прèблèзíо íà 40–70 %, â той чàс ÿк 
длÿ речоâèíè ¹ 4 ìàксèìàльíèй àíтèâірусíèй ефект досÿгàâ прèблèзíо 45 %. 
Сполукà ¹ 6 зíèжуâàлà кількість àíтèгеííèх детерìіíàíт ÂТМ â кàлусі прèблèз-
íо íà 58–82 %. Нàйíèжчèй âідсоток зíèжеííÿ кількості àíтèгеííèх детерìіíàíт 
ÂТМ покàзàлà речоâèíà ¹ 5 – прèблèзíо íà 16 % â коíöеíтрàöії 10 ìкМ тà 
25 % прè 40 ìкМ. 

Результàтè електрофорезу білкіâ з гоìогеíàту кàлусу (рèс. 2), отрèìàíого з 
експлàíтіâ з іíфікоâàíèх ÂТМ рослèí íà середоâèщі â прèсутíості речоâèíè ¹ 1, 
сâідчàть, що досліджуâàíà сполукà зíàчíо зíèжує âìіст спеöèфічíого длÿ ÂТМ 
білку â кàлусі. 

Тàкèì чèíоì, â ході досліджеíь âèÿâлеíо àíтèâірусíу дію порфірèíіâ, що 
проÿâлÿлàсь у зíèжеííі âìісту àíтèгеííèх детерìіíàíт ÂТМ â кàлусíій культурі. 
Аíтèâірусíèй ефект сполук ìàйже íе зàлежàâ âід íàÿâíості іоíу ìетàлу, що го-
âорèть про ìожлèâу роль лігàíдіâ ìолекулè â àíтèâірусíій дії. 
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Рис. 2. Електрофореграма зразкiв гомогенату з калусу N. tabacum, отриманого на 
середовищi в присутностi речовини ¹ 1 

М – ìàркерíі білкè; 1 – препàрàт âèділеíого ÂТМ; 2, 3, 4 – зрàзкè з кàлусіâ 
іíфікоâàíèх ÂТМ N. tabacum, отрèìàíèх íà середоâèщі з 40, 20 тà 10 ìкМ сполукè 

¹ 1, âідпоâідíо; 5 – зрàзок з кàлусу з іíфікоâàíого ÂТМ N. tabacum;  
6 – зрàзок з кàлусу із здороâого N. tabacum

Fig. 2. Electrophoregram of homogenate samples from N. tabacum callus obtained 
on the medium in presence of compaund ¹ 1 

M – marker proteins; 1 – released TMv specimen; 2, 3, 4 – samples from the 
N. tabacum callus infected by TMV in presence of 40, 20 and 10 mM of compaund ¹ 1; 
5 – the sample from the N. tabacum callus infected by TMv; 6 – the sample from the 

intact N. tabacum callus

З літерàтурíèх дàíèх âідоìо, що порфірèíè âолодіють âèсокою здàтíістю до 
àгрегàöії. Â прèроді порфірèíè â осíоâíоìу зíàходÿтьсÿ â коìплексі з білкàìè. 
Тàк, íàпрèклàд, прè обробöі лектèíу Artocarpus integriflora ìезо-тетрà (сульфо-
íàтофеíіл) порфірèíоì (H2TPPS) âідбуâàєтьсÿ з’єдíàííÿ ìолекул порфірèíу з 
білкоâèìè ìолекулàìè з утâореííÿì «білкоâої сіткè» [6]. 

Рис. 3. Можливий механiзм дiї порфiринiв на РНК та вiрiони ВТМ

 Fig. 3. Possible mechanism of porphyrin action on the RNA and TMV virions

Порфірèíè здàтíі прèєдíуâàтèсь до ДНК àбо РНК тà âèклèкàтè їх дегрàдà-
öію [4,10]. Тàк, було покàзàíо, що дàíі сполукè ìожуть прèєдíуâàтèсÿ до кіíöіâ 
ДНК чè до ìàлої зàглèбèíè â спірàлі, прèчоìу àтоì ìетàлу утâорює коордèíàöійíі 
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зâ’ÿзкè з пурèíоâèìè тà пірèìідèíоâèìè осíоâàìè, післÿ чого ìоже âідбуâàтèсь 
їх руйíуâàííÿ àбо зàгàльíà дестàбілізàöіÿ спірàлі тà поÿâà розрèâіâ â öукрофос-
фàтíоìу остоâі [5].

Зâàжàючè íà отрèìàíі íàìè результàтè тà âрàхоâуючè літерàтурíі дàíі, ìожíà 
зробèтè прèпущеííÿ, що досліджуâàíі â дàíій роботі сèíтетèчíі порфірèíè здàтíі 
іíгібуâàтè розâèток ÂТМ â кàлусі шлÿхоì прèєдíàííÿ до структурíèх білкіâ ÂТМ, 
тàкèì чèíоì зуìоâлюючè «склеюâàííÿ» âіріоíіâ, тà форìуâàííÿ коíглоìерàтіâ. 
Iíшèì ìожлèâèì ìехàíізìоì âіруліöèдíої дії порфірèíіâ є дегрàдàöіÿ РНК âірусу 
(рèс. 3). Тàкèì чèíоì досліджуâàíі сèíтетèчíі порфірèíè, ÿк âільíі осíоâè тàк і 
їх ìетàлокоìплексè, ìожлèâо, є потеíöійíо перспектèâíèìè àíтèфітоâірусíèìè 
сполукàìè. Проте, тàке стâерджеííÿ ìàє бутè підтâерджеíо íèзкою експерèìеíтіâ 
у сèстеìі âірус-рослèíà. 
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ПОРФИРИНЫ КАК ИНГИБИТОРЫ ВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ В 
ÊуËьÒуÐÅ ÐàсÒèÒÅËьÍЫÕ ÒÊàÍÅé

Реферат

Покàзàíо, что â теìíоâых услоâèÿх íàèбольшую àíтèфèтоâèрусíую àктèâíость 
â сèстеìе ÂТМ – культурà ткàíей N. tabacum проÿâлÿют сâободíые осíоâàíèÿ 
àсèììетрèчíо ìезо-зàìещеííых сèíтетèческèх порфèрèíоâ. их ìетàллокоìплексы 
с öèíкоì è ìàргàíöеì былè ìеíее эффектèâíыìè. Â то же âреìÿ, Cu-содержàщèй 
сèììетрèчíо зàìещеííый ìезо-тетрà(N-ìетèл-4-пèрèдèл) порфèрèí тетрàтозèлàт су-
щестâеííо угíетàл рàзâèтèе âèрусíой èíфекöèè â культуре ткàíей N. tabacum. Сде-
лàíо предположеíèе о âозìожíоì ìехàíèзìе àíтèâèрусíого дейстâèÿ порфèрèíоâ. 

К л ю ч е â ы е   с л о â à: порфèрèíы, ÂТМ, Nicotiana tabacum, èíгèбèро-
âàíèе âèрусíой èíфекöèè.
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PorPhyrins as thE inhiBitors of viral infECtion  
in Plant tissuE CulturE

summary

It was shown that free bases of asymmetric meso-substituted synthetic porphy-
rins possess the most high antiphytovirus activity under the dark conditions in the 
model system TMV- N. tabacum tissue culture. Their Zn and Mn complexes were 
less effective. In the same time Cu-containing symmetric substituted meso-tetra(N-
methyl-4-piridyl)porphyrin tetratosilat inhibited viral infection in N. tabacum tissue 
culture. The assumption of possible mechanism of antiviral activity of porphyrins 
was made.

K e y  w o r d s: porphyrins, TMV, Nicotiana tabacum, inhibition of viral infection.


