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Оптогенетика в последние несколько лет активно выходит за рамки контроля возбу-
димых клеток с помощью света. Уникальные преимущества метода, такие как простран-
ственное и временное разрешение, чрезвычайно актуальны также для контроля внутри-
клеточных органелл и метаболических процессов. Ещё одним важным свойством оптоге-
нетического подхода является специфичность воздействия. Это достигается с помощью
совершенствования способов доставки родопсинов в целевой компартмент, а также увели-
чением селективности их работы.

В данной работе было исследовано влияние оптогенетических воздействий на уровень
АТФ в невозбудимой клетке. На плазматической мембране клеток HeLa были экспрессиро-
ваны родопсины: прямая и обратная протонные помпы. Данные родопсины осуществляют
светоиндуцированный перенос протонов из и внутрь клетки соответственно. Была под-
тверждена преимущественная локализация исследуемых белков на плазматической мем-
бране и функционирование согласно литературным данным. В дополнение к родопсинам
в цитозоле клеток HeLa был эксперессирован генетически-кодируемый АТФ-чувствитель-
ный флуоресцентный сенсор ATeam 1.03 (AT). Концентрация АТФ для АТ определяется с
помощью отношения пиков флуоресценции 527нм/ 475нм. При физиологических условиях
отношение пиков составляет более 2,5.

При освещении в течение около 8,5 мин. происходило статистически значимое умень-
шение данного отношения для клеток экспрессирующих родопсины. При этом для AT
наблюдается снижение отношения при уменьшении pH, и рост при увеличении pH. Ес-
ли для обратной протонной помпы это изменение может быть вызвано pH-зависимостью
сенсора, то для прямой помпы рН-зависимость имеет противоположный характер. Та-
ким образом, при светоиндуцированной гиперполяризации плазматической мембраны с
помощью родопсина - прямой протонной помпы было показано снижение концентрации
АТФ в цитозоле клеток. Данный эффект наиболее вероятно объясняется работой АТФаз
поддерживающих концентрацию ионов.

Энергетический баланс - важнейшая характеристика для клетки, влияющая на по-
давляющее число клеточных функций. Таким образом, при использовании родопсинов
для оптогенетического контроля метаболизма клеток следует учитывать их способность
опосредованно влиять на концентрацию АТФ в клетке. Такое влияние может быть, как
целевым, так и нежелательным. В случае оптогенетического контроля метаболических
процессов в клетке, требующего длительного освещения, возможное влияние на уровень
АТФ должно быть учтено.
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