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Многие пептидные токсины из ядов скорпионов являются высоко-аффинными и селек-
тивными блокаторами калиевых каналов [1]. Интерес к потенциал-зависимым калиевым
каналам как к фармакологическим мишеням стимулирует разработку генетически ко-
дируемых пептидных токсинов, слитых с флуоресцентными белками, для применения в
аналитических системах и визуализации связывания блокаторов с каналами [2][3]. Мы со-
общаем о свойствах агитоксина 2, меченного по С-концу белком eGFP (AgTx2-GFP), как
одного из наиболее активных генетически кодируемых флуоресцентных лигандов потен-
циал-зависимого калиевого канала Kv1.3.

Наши исследования показывают, что AgTx2-GFP проявляет аффинность к каналу
mKate2-Kv1.3, экспрессированному на мембране клеток Neuro2A и HEK293 [4]. При этом
не наблюдается связывания AgTx2-GFP с клетками в отсутствие каналов mKate2-Kv1.3.
AgTx2-GFP связывается с Kv1.3 на мембране клеток млекопитающих с константой диссо-
циации 3,4±0,8 нМ, обеспечивает флуоресцентную визуализацию распределения каналов
на мембране клетки, и это связывание слабо зависит от состояния канала (открытое или
закрытое).

Немеченный AgTx2 вытесняет AgTx2-GFP с поверхности клеток, экспрессирующих
канал mKate2-Kv1.3, что свидетельствует о конкуренции лигандов за сайт связывания
поровых блокаторов канала Kv1.3. Расчётная константа диссоциации AgTx2 составила
0,7±0,2 нМ, что согласуется с данными электрофизиологии [5]. Аналитическая система,
использующая комбинацию AgTx2-GFP и mKate2-Kv1.3 может быть применена для по-
иска и изучения немеченых пептидных блокаторов пор каналов, а также измерения их
аффинности.
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