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L-аскорбиновая кислота (витамин C) – вторичный метаболит растений, выполняющий множество разнооб
разных функций как в растительных тканях, так и в организме человека. Основным источником витамина С в 
питании человека служат растения, и прежде всего плоды цитрусовых, шиповника, перца, смородины, томата, 
клубники, папайи, киви. Однако, несмотря на то что L-аскорбиновая кислота – важное биологически активное 
вещество, путь ее биосинтеза в растительной клетке был описан лишь в 2007 г. на примере модельного рас-
тения Arabidopsis thaliana. В настоящем обзоре рассмотрены известные на сегодняшний день пути биосинтеза 
L-аскорбиновой кислоты в тканях растений. Это L-галактозный, L-гулозный, галактуроновый и мио-инозито-
ловый пути. Наиболее изучен из них L-галактозный путь (путь Смирнова – Уилера), для которого определены 
все ферменты, катализирующие последовательную цепь реакций. Для других путей известна лишь предполо-
жительная последовательность метаболитов, при этом многие ферменты, катализирующие их превращение, 
еще не выявлены. Выделены ключевые гены, которые участвуют в биосинтезе и накоплении аскорбиновой 
кислоты в сочных плодах. Среди них ферменты L-галактозного пути (ГДФ-маннозофосфорилаза (GMP, VTC1), 
ГДФ-D-маннозо-3’5’-эпимераза (GME), ГДФ-L-галактозофосфорилаза (GGP, VTC2/VTC5), L-галактозо-1- фосфат-
фосфатаза (GPP/VTC4), L-галактозо-1-дегидрогеназа (GalDH) и L-галактоно-1,4-лактондегидрогеназа (GalLDH)); 
ферменты D-галактуронового пути (NADPH-зависимая D-галактуронатредуктаза (GalUR)) и ферменты рецир-
куляции АК (дегидроаскорбатредуктаза (DHAR1) и монодегидроаскорбатредуктаза (MDHAR)). До сих пор нет 
однозначного описания всех путей биосинтеза и накопления L-аскорбиновой кислоты в плодах. В настоя-
щее время нельзя однозначно утверждать, что какой-то из четырех известных путей биосинтеза аскорбино-
вой кислоты является преобладающим в плодах растений. Так, в плодах персика и киви основным является 
L-галактозный путь, тогда как в плодах винограда и клубники – по всей видимости, D-галактуроновый. В то 
же время у ряда растений, например цитрусовых или томата, по мере созревания плодов может происходить 
смена различных путей биосинтеза. Отмечается, что уровни накопления аскорбиновой кислоты зависят не 
только от биосинтеза, но и от скорости ее окисления и рециркуляции. 
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L-ascorbic acid (vitamin C) is a plant secondary metabolite that has a variety of functions both in plant tissues and in 
the human body. Plants are the main source of vitamin C in human nutrition, especially citrus, rose hip, tomato, straw-
berry, pepper, papaya, kiwi, and currant fruits. However, in spite of the biological significance of L-ascorbic acid, the 
pathways of its biosynthesis in plants were fully understood only in 2007 by the example of a model plant Arabidopsis 
thaliana. In the present review, the main biosynthetic pathways of vitamin C are described: the L-galactose path-
way, L-gulose pathway, galacturonic and myo-inositol pathway. To date, the best studied is the L- galactose pathway 
(Smyrnoff–Wheeler pathway). Only for this pathway all the enzymes and the entire cascade of reactions have been 
described. For other pathways, only hypothetical metabolites are proposed and not all the catalyzing enzymes have 
been identified. The key genes participating in ascorbic acid biosynthesis and accumulation in fleshy fruits are high-
lighted. Among them are L-galactose pathway proteins (GDP-mannose phosphorylase (GMP, VTC1), GDP-D-man-
nose epimerase (GME), GDP-L-galactose phosphorylase (GGP, VTC2/VTC5), L-galactose-1- phosphate phosphatase 
(GPP/ VTC4), L-galactose-1-dehydrogenase (GalDH), and L-galactono-1,4-lactone dehydrogenase (GalLDH)); D-galac
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turonic pathway enzymes (NADPH-dependent D-galacturonate reductase (GalUR)); and proteins, controlling the 
recycling of ascorbic acid (dehydroascorbate reductase (DHAR1) and monodehydroascorbate reductase (MDHAR)). 
Until now, there is no clear and unequivocal evidence for the existence of one predominant pathway of vitamin C 
biosynthesis in fleshy fruits. For example, the L-galactose pathway is predominant in peach and kiwi fruits, whereas 
the D-galacturonic pathway seems to be the most essential in grape and strawberry fruits. However, in some plants, 
such as citrus and tomato fruits, there is a switch between different pathways during ripening. It is noted that the final 
ascorbic acid content in fruits depends not only on biosynthesis but also on the rate of its oxidation and recirculation.
Key words: L-ascorbic acid; vitamin C; fruits; metabolism; the key genes of ascorbic acid biosynthesis.
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Введение
L-аскорбиновая кислота (витамин C) – вторичный мета-
болит растений, выполняющий множество разнообразных 
функций в клетке (Davey et al., 2000; Iqbal et al., 2009; 
Smirnoff, 2018). Она играет роль регулятора экспрессии 
многих генов, через фитогормоны воздействует на про-
цессы роста и развития растений и, что не менее важно, 
участвует в формировании ответа растительной клетки на 
биотические и абиотические стрессовые факторы (Pastori 
et al., 2003; Gest et al., 2013; Li et al., 2013). У некоторых 
видов растений соли аскорбиновой кислоты (АК) могут 
использоваться в качестве субстрата для биосинтеза дру-
гих метаболитов, например солей щавелевой и винной 
кислот (Loewus  F.A., Loewus M.W., 1987; Loewus F.A., 
1999; Cruz-Rus et al., 2010).

Витамин C представляет особую ценность в рационе 
человека, так как из-за произошедшей мутации в одном 
из ферментов биосинтеза L-аскорбиновой кислоты че-
ловек и другие высшие приматы утратили возможность 
вырабатывать ее самостоятельно (Nishikimi, Yagi, 1996). 
Являясь коферментом ряда метаболических процессов, 
витамин C играет значимую роль для нормального функ-
ционирования организма: обладает антиоксидантными 
свойствами, устраняет свободные радикалы – одну из при-
чин онкогенеза и старения организма (Figueroa-Méndez, 
Rivas-Arancibia, 2015); улучшает иммунитет человека за 
счет активации фагоцитарных клеток; предотвращает 
сердечно-сосудистые заболевания, связанные с атероскле-
розом; способствует образованию коллагена и развитию 
хрящевой ткани (Diplock et al., 1998). Основным источ-
ником витамина С в питании человека служат растения. 
Наибольшее количество аскорбиновой кислоты содержит-
ся в плодах цитрусовых, шиповника, актинидии (киви), 
облепихи, папайи, клубники, рябины, перца, томата (Iqbal 
et al., 2009; Стрельцина и др., 2010).

Биосинтез аскорбиновой кислоты  
в растительной клетке
Несмотря на несомненную важность аскорбиновой кисло-
ты для жизни растений и здоровья человека, ее биосинтез 
в растительной клетке окончательно был описан лишь в 
2007 г. на примере модельного растения Arabidopsis tha­
liana (Linster et al., 2007). В отличие от животных, которые 
синтезируют L-аскорбиновую кислоту из глюкуроновой, 
в растительной клетке существует по меньшей мере че-
тыре альтернативных пути ее биосинтеза: L-галактозный, 
L-гулозный, галактуроновый и мио-инозитоловый пути 
(см. рисунок) (Li et al., 2010; Yang et al., 2011). 

L-галактозный путь
На сегодняшний день L-галактозный путь, или путь 
Смирнова – Уилера (Wheeler et al., 1998), считается основ
ным способом биосинтеза L-аскорбиновой кислоты у 
растений и включает десять последовательных стадий. 
Начальным субстратом служит молекула глюкозы. При 
этом первые восемь стадий нужны для того, чтобы пре-
образовать D-глюкозу в L-галактозу, которая отличается 
от D-глюкозы только пространственным расположением 
водородной и гидроксильной групп у четвертого атома 
углерода (Linster et al., 2007).

Важными метаболитами данного пути являются ГДФ- 
D-манноза и ГДФ-L-галактоза. Их взаимопревращение 
контролируется ферментом ГДФ-D-маннозо-3′5′-эпиме
разой (GME). Стоит отметить, что основная часть про-
дуктов этой реакции расходуется на реакции первичного 
метаболизма, а именно на биосинтез полисахаридов 
клеточной стенки (Roberts, 1971; Baydoun, Fry, 1988), ко-
торый максимально активен в растущих органах и тканях. 
Из этого следует, что начальные этапы метаболического 
пути в основном задействованы во время роста орга-
нов (листьев, плодов и т. д.). В уже сформировавшихся 
(зрелых) органах происходит переключение на реакции 
вторичного метаболизма, и осуществляется дальнейшее 
превращение ГДФ-L-галактозы в аскорбиновую кислоту. 
Поэтому лимитирующим этапом на данном метаболиче-
ском пути синтеза витамина С считается последующая 
реакция, которая приводит непосредственно к синтезу 
L-аскорбиновой кислоты и кодируется ферментом ГДФ-
L-галактозофосфорилазой (VTC2) (см. рисунок). Именно 
работа VTC2 имеет ключевое значение для образования 
витамина С, активность которого, в свою очередь, зависит 
от наличия у клетки потребности в синтезе полисахаридов 
клеточной стенки (Bulley et al., 2012; Wang et al., 2014).

L-гулозный путь
На примере арабидопсиса было показано, что один из 
ферментов вышеописанного пути  – ГДФ-D-маннозо-
3′5′-эпимераза  – помимо 3′,5′-изомеразной активности, 
превращающей ГДФ-D-маннозу в ГДФ-L-галактозу, также 
может обладать только 5′-изомеразной активностью и 
катализировать реакцию превращения ГДФ-D-маннозы 
в ГДФ-L-гулозу (Wolucka, Van Montagu, 2003). Далее 
было предположено, что ГДФ-L-гулоза в ходе последую
щего превращения в L-гулозо-1-фосфат, L-гулозу и L-гу- 
лоно-1,4-лактон может быть также превращена в L-ас
корбиновую кислоту (см. рисунок). Однако соответствую-
щие каталитические ферменты L-гулозного пути синтеза 
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витамина С у растений еще не найдены, за исключением 
L-гулоно-1,4-лактоноксидазы арабидопсиса (Maruta et 
al., 2010). Интересно, что сверхэкспрессия l-гулоно-1,4-
лактоноксидазы крысы  (ALO) повышала содержание 
L-аскорбиновой кислоты в табаке и салате (Jain, Nessler, 
2000). У мутантного по гену VTC растения арабидопсиса, 
характеризующегося дифицитом витамина С, сверхэкс
прессия крысиного ALO привела к полному восстанов-
лению содержания L-аскорбиновой кислоты (Radzio et 
al., 2003). Из этого следует вывод, что L-гулозный путь 
можно рассматривать как один из альтернативных путей 
биосинтеза L-аскорбиновой кислоты в растениях.

Мио-инозитоловый путь
Мио-инозитол представляет собой углеводный метаболит, 
синтезируемый большинством клеток и необходимый для 
нормального роста и развития растений. В форме раз-
личных инозитолфосфатов и фосфатидилинозитоловых 

липидов мио-инозитол принимает участие в трансдукции 
внутриклеточных сигнальных каскадов (Michell, 2007).

Мио-инозитоловый путь биосинтеза L-аскорбиновой 
кислоты в растениях состоит из четырех ферментативных 
стадий (см. рисунок). Мио-инозитол окисляется мио-ино-
зитолоксигеназой до D-глюкуроновой кислоты, которая 
затем при катализе глюкуронатредуктазой превращается в 
L-гулоновую кислоту, которая под воздействием фермента 
альдонолактоназы преобразуется в L-гулоно-1,4-лактон. 
Последней реакцией является превращение L-гулоно-
1,4-лактона в молекулу L-аскорбиновой кислоты под 
воздействием фермента L-гулонолактондегидрогеназы 
(Lorence et al., 2004).

Ключевым ферментом данного пути считается мио-ино-
зитолоксигеназа (MIOX). Так, на примере арабидопсиса 
было представлено, что сверхэкспрессия MIOX приво-
дит к двукратному увеличению содержания витамина С 
в цветках и листьях (Lorence et al., 2004). Остальные 
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ферменты, осуществляющие последующие реакции у 
растений, к настоящему времени не определены.

D-галактуроновый путь
В начале 1960-х гг. было показано, что метиловый эфир 
галактуроновой кислоты может превращаться в L-ас
корбиновую кислоту. Впервые наличие данного метабо-
лического пути было доказано с помощью радиометри-
ческого метода на примере простейшего Euglena gracilis 
(Shigeoka et al., 1979). В случае растений экзогенное 
добавление метилового эфира D-галактуроновой кислоты 
приводило к увеличению содержания АК в различных 
тканях и клеточной культуре арабидопсиса (Loewus, Kelly, 
1961; Davey et al., 1999), что указывает на наличие у них 
данного пути синтеза аскорбиновой кислоты.

Стоит отметить, что начальными субстратами для 
D-галактуронового пути служат продукты разрушения 
полисахаридов клеточной стенки. D-галактуроновая кис-
лота является необходимым элементом одновременно для 
двух биохимических процессов: синтеза пектинов – ком-
понента клеточной стенки, и биосинтеза АК. Считается, 
что этот путь состоит из нескольких ключевых фермента-
тивных стадий, которые заключаются в восстановлении 
D-галактуроновой кислоты галактуронатредуктазой до 
L-галактоновой кислоты или L-галактоно-1,4-лактона с 
последующим образованием L-аскорбиновой кислоты 
(см. рисунок). Важная роль данного метаболического 
пути показана для плодов таких растений, как клубника 
(Agius et al., 2003), виноград (Cruz-Rus et al., 2010), апель-
син (Xu et al., 2013), яблоко (Mellidou et al., 2012). По-
скольку D-галактуроновый путь значительно короче, чем 
L-галактозный, считающийся основным путем биосинтеза 
АК у большинства изученных растений, предполагают, 
что он может быть дополнительным путем в плодах при 
воздействии стресса (Cruz-Rus et al., 2011).

Рециркуляция АК (аскорбат-глутатионовый цикл) 
Современный массив данных, накопленный в ходе изуче-
ния метаболизма АК в растительных тканях, показывает, 
что уровни ее конечного содержания зависят не только 
от биосинтеза, но также от окисления и последующей 
рециркуляции (Li et al., 2013).

Образовавшаяся в ходе одного из четырех вышеопи-
санных циклов биосинтеза L-аскорбиновая кислота в 
растительной клетке выступает в качестве антиоксиданта, 
защищая ее от окислительного стресса (Akram et al., 2017). 
При этом образуются окисленные формы (монодегидро-
аскорбиновая и дегидроаскорбиновая кислоты). В ходе 
рециркуляции окисленные формы восстанавливаются 
обратно до аскорбиновой кислоты при помощи двух 
редуктаз: монодегидроаскорбатредуктазы  (MDHAR) и 
дегидроаскорбатредуктазы  (DHAR). Данный цикл из-
вестен как аскорбат-глутатионовый цикл (см. рисунок). 
Биологическая функция его существования обусловлена 
наличием в клетке активных форм кислорода, с одной 
стороны, и антиоксидативным свойством АК, с другой.

Первым этапом этого пути является детоксикация ак
тивных форм кислорода с помощью аскорбатперокси-
дазы  (APX) или аскорбатоксидазы  (AO). В результате 
образуется монодегидроаскорбиновая кислота, которая 

восстанавливается обратно до АК монодегидроаскор
батредуктазой, либо дегидроаскорбиновая кислота, ко
торая восстанавливается дегидроаскорбатредуктазой.

Таким образом, конечное содержание АК в органах и 
тканях растений зависит как от ее биосинтеза, так и от 
процесса рециркуляции.

Особенности биосинтеза и накопления 
аскорбиновой кислоты в плодах
L-аскорбиновая кислота выполняет множество разно-
образных функций в жизни растительного организма. 
Процессы ее биосинтеза запускаются в ответ на разно-
образные эндогенные и экзогенные воздействия и про-
исходят практически во всех тканях и органах растений. 
Поэтому неудивительно наличие как минимум четырех 
путей синтеза аскорбиновой кислоты, переключение 
между которыми происходит в зависимости от конкрет-
ных потребностей и условий внутри клетки. Однако для 
человека наиболее интересен механизм накопления ви-
тамина С именно в съедобных частях растений, поэтому 
необходимо четко понимать, какой из метаболических пу-
тей синтеза АК имеет первоочередное значение в плодах 
различных видов растений. Несмотря на интерес, который 
представляет данная тема, количество исследований, по-
священных особенностям накопления витамина С в пло-
дах растений, ограничено. В настоящее время достаточно 
подробно рассмотрены пути синтеза и аккумулирования 
витамина С в плодах на примере некоторых сельскохозяй-
ственных культур, таких как клубника, томат, виноград, 
киви, яблоко, груша, черешня, цитрус (Agius et al., 2003; 
Hancock et al., 2007; Bulley et al., 2009; Cruz-Rus et al., 
2010; Di Matteo et al., 2010; Li et al., 2010; Walker et al., 
2010; Badejo et al., 2012; Alós et al., 2014). 

Как правило, накопление АК происходит постепенно, 
по мере увеличения массы растущего плода. Наиболее бы-
стро  этот процесс осуществляется в период 75–100 дней 
после антезиса. Такой паттерн аккумуляции АК показан, 
например, у томата (Ioannidi et al., 2009). В то же время 
в плодах киви (Bulley et al., 2009) и черной смородины 
(Hancock et al., 2007) АК быстрее всего накапливается на 
ранних стадиях развития плодов, когда биосинтетическая 
активность клеток максимальная (Li et al., 2011).

Для некоторых культур существенную роль играет 
основной (L-галактозный) путь. Так, исследование со-
держания витамина С в плодах черной смородины (Ribes 
nigrum) показало вариабельность данного признака в 
зависимости как от климатических условий, так и от ге-
нотипа. При этом только для одного гена ГДФ-D-маннозо-
3′5′-эпимеразы наблюдалась корреляция экспрессии с 
накоплением витамина С (Walker et al., 2010). 

В плодах киви (Actinidia deliciosa, сорт Qinmei) изме
рение накопления витамина  С показало максимальное 
его содержание на 30-й день после антезиса и постепен
ное уменьшение содержания к 60-му дню. Анализ экс-
прессии ключевых генов показал сходные паттерны 
для большинства исследуемых генов, за исключением 
генов L-галактоно-1,4-лактондегидрогеназы  (GalLDH) 
и L-галактозо-1-фосфатфосфатазы  (GPP/VTC4). С на-
коплением АК коррелировала только экспрессия GPP (Li 
et al., 2010).
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Для плодов томата (Solanum lycopersicum), в которых 
содержание витамина  С составляет до 35  мг на 100  г, 
также было выявлено важное значение ферментов D-га
лактуронового пути. При этом показано, что увеличение 
содержания АК по мере созревания плодов томата сорта 
Micro-Тоm находится в обратной зависимости от экс-
прессии генов основного (L-галактозного) пути (Badejo 
et al., 2012). Обработка растений томата L-галактозой и 
D-галактоуронатом приводила к повышению содержа-
ния витамина С в созревших плодах, что не достигалось 
при обработке L-гулоно-1,4-лактоном, образующимся 
в L-гулозном и мио-инозитоловом путях (см. рисунок) 
(Badejo et al., 2012). Из этого можно сделать вывод, что при 
созревании плодов томата синтез АК может начинаться с 
пути Смирнова – Уилера с последующим переключением 
на D-галактуроновый путь, ферменты которого работают 
уже на стадии полного созревания плодов. Наработка 
D-галактуроновой кислоты обеспечивается за счет рас-
щепления пектина клеточной стенки, поэтому можно 
считать, что путь активируется во время процесса раз-
мягчения плодов томата (Badejo et al., 2012). Ранее также 
было показано, что в интрогрессивной линии IL  12-4 
(S. pennellii и S. lycopersicum), отличавшейся от родитель-
ской линии куда большим содержанием витамина С, очень 
высока экспрессия генов пектинэстераз и полигалакту-
роназ, функция которых заключается в разрушении пек-
тинов. Это еще раз свидетельствует о непосредственном 
участии D-галактуронового пути в процессе накопления 
витамина С в плодах томата (Di Matteo et al., 2010).

Аскорбиновая кислота является крайне ценным ме
таболитом плодов винограда (Vitis vinifera), поскольку 
служит субстратом для синтеза винной кислоты (Cholet et 
al., 2016). Так же как и в плодах клубники и томата, содер-
жание АК растет по мере созревания винограда, достигая 
максимума в полностью спелых ягодах. Анализ экспрес-
сии генов, контролирующих различные пути биосинте-
за АК в плодах винограда, выявил сильную корреляцию 
транскрипции гена D-галактуронатредуктазы (GalUR) с 
количественным содержанием витамина С (Cruz-Rus et al., 
2010). Таким образом, D-галактуроновый путь был пред-
ложен в качестве основного пути биосинтеза витамина С 
во время роста и созревания плодов винограда (Cruz-Rus 
et al., 2010).

Известно, что спелые плоды клубники (Fragaria sp.) бо-
гаты витамином С и содержат в среднем 60 мг АК на 100 г 
свежей ткани (Agius et al., 2003). Существенное значение 
для накопления АК имеет также D-галактуроновый путь. 
Экспрессия одного из ферментов данного пути – NADPH-
зависимой D-галактуронатредуктазы, в плодах клубники 
увеличивается пропорционально накоплению в них вита-
мина С. Сверхэкспрессия гена GalUR клубники в листьях 
арабидопсиса привела к двукратному увеличению содер-
жания в них витамина С, что свидетельствует о важной 
роли именно этого фермента в биосинтезе аскорбиновой 
кислоты (Agius et al., 2003).

Надо отметить, что конечное содержание витамина С в 
плодах зависит не только от скорости биосинтеза АК, но и 
от наличия процессов ее рециркуляции (см. рисунок). Так, 
на примере клубники было показано, что экспрессия гена 
аскорбат-глутатионового цикла MDHAR положительно 

коррелирует с накоплением витамина С в растущих плодах 
(Cruz-Rus et al., 2011).

В плодах черешни (Prunus avium, сорт Hongdeng) на
блюдалось максимальное содержание АК в период обра
зования завязи и постепенное снижение во время со-
зревания плода, но с небольшим увеличением в зрелом 
плоде (Liang et al., 2017). Тем не менее АК продолжала 
накапливаться по мере увеличения веса свежих плодов. 
Описаны полноразмерные кДНК десяти генов, участвую-
щих в L-галактозном пути биосинтеза АК, и десяти генов, 
участвующих в рециркуляции  АК. Уровни экспрессии 
генов ГДФ-L-галактозофосфорилазы (GGP2), L-галакто
но-1,4-лактондегидрогеназы (GalLDH), аскорбатперокси-
дазы (APX3), аскорбатоксидазы (AO2), глутатионредук-
тазы  (GR1) и дегидроаскорбатредуктазы (DHAR1) кор-
релировали с количественным содержанием витамина С 
во время развития плода, что указывает на то, что работа 
всех этих генов биосинтеза, деградации и рециркуляции 
аскорбиновой кислоты совместно регулирует накопление 
АК в плодах черешни (Liang et al., 2017).

В плодах груши (Pyrus pyrifolia, сорт Aikansui) деталь-
но исследовались активности ферментов, участвующих 
в синтезе через путь Смирнова – Уилера и в процессе 
рециркуляции витамина  С в различных тканях плода 
(Huang et al., 2013). Результаты биохимического анализа 
показали, что содержание АК увеличивалось по мере раз
вития плодов и достигло максимума через 30 дней после 
антезиса, затем уменьшалось и поддерживалось на одном 
уровне. Наибольшая концентрация  АК обнаружена  в 
кожуре, что является следствием высокой активности 
GalDH и GalLDH, с одной стороны, и DHAR и MDHAR, 
работающих в цикле рециркуляции АК, с другой. Экзо
генное введение предшественников синтеза АК проде
монстрировало, что кожура обладает более сильной спо
собностью биосинтеза через путь Смирнова – Уилера и 
D-галактуроновый путь, тогда как мякоть и сердцевина 
имели более низкую способность синтезировать аскор-
биновую кислоту (Huang et al., 2013).

Было показано, что в плодах яблони (Malus domesti­
ca) АК может синтезироваться по L-галактозному пути 
(Li et al., 2008). При дальнейших исследованиях ди
намики накопления витамина С в процессе созревания 
плодов у сорта Gala найдено, что уровни транскрипции 
генов ГДФ-L-галактозофосфорилазы, ГДФ-маннозопи
рофосфорилазы, D-галактуронатредуктазы и регулиру
емой на посттранскрипционном уровне L-галактоно-
1,4-лактондегидрогеназы не коррелировали с накопле
нием витамина С. В то же время паттерны экспрессии 
L-галактозодегидрогеназы, L-галактозо-1-фосфатфос
фатазы и ГДФ-D-маннозо-3′5′-эпимеразы в целом были 
сходны с паттерном накопления АК. Интересно, что экс
прессия и активность генов монодегидроаскорбатредук-
тазы и дегидроаскорбатредуктазы, разрушающих АК в 
плодах, не коррелировали с накоплением АК в процессе 
развития плодов (Li et al., 2011).

Также был проведен поиск локусов количественных 
признаков, отвечающих за накопление витамина C в пло-
дах M. domestica (Mellidou et al., 2012). Выявлена группа 
сцепления, включающая гены GGP и DHAR. Особый ин-
терес представляют три паралогичных гена GGP, все они 
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находятся внутри АК-QTL кластера. Была найдена ассо-
циация между некоторыми аллельными вариантами гена 
GGP и повышенным содержанием витамина С. Сравнение 
паттернов экспрессии гена GGP у образцов, характери-
зующихся высоким и низким содержанием витамина С, 
указывает на ключевую роль GGP в накоплении вита- 
мина С. На основе найденных SNP созданы молекуляр-
ные маркеры, которые могут быть использованы для по
лучения новых сортов с повышенным содержанием ви
тамина  С в плодах яблок (Mellidou et al., 2012). Была 
показана также связь между DHAR и QTL, ассоцииро-
ванным с устойчивостью к потемнению плодов (Mellidou 
et al., 2012).

Известно, что цитрусовые являются важным источ-
ником витамина С. Были изучены паттерны экспрессии 
13 генов метаболизма витамина С (как синтеза, так и де-
градации и рециркуляции) в плодах двух видов апельсина 
(Citrus sinensis) и мандарина (C. unshiu). Для анализиру-
емых цитрусовых основным путем синтеза витамина С 
оказался L-галактозный путь. При этом накопление АК 
максимально в кожуре и мякоти, что коррелирует с про-
филями экспрессии генов L-галактозного пути, в то время 
как мио-инозитоловый путь преобладает при синтезе АК 
в кожуре незрелых плодов. В качестве ключевых генов, 
контролирующих синтез АК в мякоти, предложены GGP 
и GPP. В кожуре помимо них важна также работа генов 
GMP и мио-инозитолоксигеназы MIOX (Alós et al., 2014). 
Относительная экспрессия генов рециркуляции MDHAR 
и DHAR коррелировала с накоплением АК по мере со-
зревания плода, и сорта с повышенным содержанием АК 
характеризовались повышенной экспрессией данных 
генов (Alós et al., 2014).

Таким образом, на сегодняшний день нельзя одно-
значно сказать, что какой-то из четырех известных пу-
тей биосинтеза  АК является преобладающим в плодах 
растений. Так, например, в плодах персика (Imai et al., 
2009) и киви (Bulley et al., 2009) предоминантным явля-
ется L-галактозный путь, тогда как в плодах винограда 
(Cruz-Rus et al., 2010) и клубники (Agius et al., 2003), по 
всей видимости, основным является D-галактуроновый 
путь. В то же время у ряда растений, например цитрусо-
вых или томата, по мере созревания плодов происходит 
смена доминирующих путей (Badejo et al., 2012; Alós et al.,  
2014).

Ключевые гены и ферменты,  
определяющие биосинтез и накопление 
L-аскорбиновой кислоты в ягодах,  
овощах и фруктах

Ферменты L-галактозного пути
ГДФ-маннозофосфорилаза (GMP, VTC1) (EC 2.7.7.22) 
обладает маннозо-1-фосфат-гуанилтрансферазной актив
ностью. Впервые ген, кодирующий этот фермент, был де
тектирован и клонирован из мутантного растения араби-
допсиса, характеризующегося пониженным содержани
ем аскорбиновой кислоты (Conklin et al., 1999). В даль- 
нейшем было показано, что у томата ингибирование фер-
мента GMP уменьшает содержание АК в плодах (Keller 
et al., 1999).

В базе данных NCBI представлены последовательности 
гена VTC1 арабидопсиса (A. thaliana), томата (S. lycoper­
sicum), репы (Brassica rapa), капусты огородной (Brassica 
oleracea), картофеля (Solanum tuberosum), папайи (Carica 
papaya), черешни (P. avium), риса (Oryza sativa), табака 
(Nicotiana tabacum), зизифуса (Ziziphus jujuba), перца 
(Capsicum annuum). Структура гена консервативна, он со
стоит из 4 экзонов, 4 интронов, общая протяженность гена 
около 2 500 п. н.

ГДФ-D-маннозо-3′5′-эпимераза (GME) (EC 5.1.3.18) 
катализирует обратимую реакцию эпимеризации ГДФ-
D-маннозы, которая является одной из основных на 
L-галактозном пути биосинтеза АК. В результате реакции 
происходит гидролиз высокоэнергетической гликозил-пи-
рофосфорилазной связи. GME может катализировать две 
различные реакции с образованием из ГДФ-D-маннозы 
либо ГДФ-L-галактозы, либо ГДФ-L-гулозы. ГДФ-L- гу
лоза представляет собой начальный субстрат для альтер
нативного гулозного пути биосинтеза АК. Другой про-
дукт реакции – ГДФ-L-галактоза, в дальнейшем может 
не только использоваться для синтеза витамина  С, но 
и расходоваться на биосинтез клеточной стенки и гли-
копротеинов, что прежде всего необходимо для роста 
вегетативных органов (Lukowitz et al., 2001; Gilbert et al., 
2009; Mounet-Gilbert et al., 2016). Работа данного фермента 
может оказывать влияние также на развитие пыльцы и 
семяобразование (Mounet-Gilbert et al., 2016).

На сегодняшний день GME считается одним из важ-
нейших ферментов биосинтеза L-аскорбиновой кислоты 
в растениях. Кодирующие его гены были выделены и 
охарактеризованы у арабидопсиса (Wolucka et al., 2001; 
Wolucka, Van Montagu, 2003), риса (Watanabe et al., 2006) 
и томата (Zhang C.J. et al., 2011; Zhang Y.Y. et al., 2011). 
При этом в геномах риса и томата выявлено по два па-
ралогичных гена (Watanabe et al., 2006; Zhang C.J. et al., 
2011; Zhang Y.Y. et al., 2011). Положительная корреляция 
экспрессии этого гена и содержания АК была показана 
для яблони (Li et al., 2010) и черники (Liu et al., 2015). 
Для киви (Bulley et al., 2009), персика (Imai et al., 2009) 
и томата (Ioannidi et al., 2009; Mellidou et al., 2012) такой 
закономерности не выявлено. Учитывая необходимость 
поддержания метаболического баланса между конкури
рующими за общий субстрат (ГДФ-L-галактозу) процесса-
ми синтеза АК и клеточной стенки, авторы показали, что 
сверхэкспрессия гена GME не приводила к увеличению 
содержания АК у арабидопсиса (Yoshimura et al., 2014). 
В то же время совместная сверхэкспрессия генов GME и 
GPP вызывала гораздо большее увеличение накопления 
АК по сравнению со сверхэкспрессией одного только гена 
GPP (Bulley et al., 2009). Аналогичные данные получены 
и для плодов киви (Bulley et al., 2009). Это выявляет важ-
нейшее значение генов GME и GPP и их роль в совместной 
регуляции L-галактозного пути.

У растений известно два паралогичных гена GME1 и 
GME2 протяженностью около 1 500 п. н. Они имеют вы
сокую степень гомологии, состоят из 6 экзонов и 5 интро-
нов. Среди плодоовощных культур эти гены известны у 
винограда (V. vinifera), томата (S. lycopersicum), ананаса 
(Ananas comosus), дыни (Cucumis melo), шелковицы (Mo­
rus notabilis).
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ГДФ-L-галактозофосфорилаза (GGP, VTC2/VTC5) 
(EC 2.7.7.69) катализирует реакцию фосфорилирования 
ГДФ-L-галактозы до L-галатозо-1-фосфата. Впервые важ-
ная роль гена VTC2 была показана у арабидопсиса (Dowdle 
et al., 2007). Рекомбинантные аллели VTC2 арабидопсиса 
дикого типа и двух мутантов были экспрессированы в 
Escherichia coli. Продукт одной мутантной аллели не 
приводил к синтезу витамина С, продукт другой аллели 
обладал всего 2 % от активности VTC2 гена дикого типа. 
Однако при детальном анализе растений установлено, что 
vtc2-мутанты арабидопсиса, тем не менее, накапливают 
АК в количестве 10–20  % от уровня ее содержания в 
растении дикого типа. Это позволило предположить су-
ществование иных путей синтеза АК (Dowdle et al., 2007; 
Laing et al., 2007; Linster et al., 2007, 2008).

Кроме того, были проведены эксперименты по изуче-
нию изменения уровня АК в ответ на сверхэкспрессию 
VTC2 у арабидопсиса, томата, клубники, картофеля и 
риса (Bulley et al., 2012; Wang et al., 2014). В растениях, 
трансформированных конструкциями с геном VTC2, со-
держание АК значительно повышалось (Bulley et al., 2012; 
Wang et al., 2014).

По некоторым данным, на накопление АК в плодах 
оказывает влияние не только кодирующая последова-
тельность гена VTC2, но также участок в промоторной 
области. Было показано, что синтез АК может контроли-
роваться посттранскрипционной репрессией ГДФ-L- га
лактозофосфорилазы. Регуляция происходит за счет на- 
личия дополнительной рамки считывания (uORF). «Вы
ключение» этой uORF приводит к синтезу ГДФ-L- га
лактозофосфорилазы и, как следствие, увеличению кон
центрации  АК. Такое посттрансляционное регулирова
ние АК, вероятно, является достаточно древним механиз
мом контроля, поскольку uORF присутствует в генах GGP 
множества растений – от мхов до покрытосеменных (Laing 
et al., 2015).

Из вышеизложенного следует, что у ряда растений 
именно GGP/VTC2 служит ключевым регулятором био-
синтеза  АК. С использованием этого гена выполнены 
многие биотехнологические работы, целью которых было 
увеличение содержания витамина С (Zhou et al., 2012).

На сегодняшний день в NCBI представлены последова-
тельности нескольких паралогичных генов GGP у араби-
допсиса (A. thaliana), репы (B. rapa), капусты (B. oleracea), 
кукурузы (Zea mays), подсолнечника (Helianthus annuus), 
картофеля (S. tuberosum), табака (N. attenuata). Их протя-
женность составляет около 2 740 п. н., а структура состоит 
из 7 экзонов и 6 интронов.

L-галактозо-1-фосфатфосфатаза (GPP/VTC4) 
(EC 3.1.3.B9) осуществляет реакцию дефосфорилирова-
ния с образованияем L-галактозы. GPP считается также 
эффективным ферментом для регулирования синтеза АК. 
Это предположение было выдвинуто для киви (Laing et 
al., 2004; Bulley et al., 2009), яблока (Mellidou et al., 2012) 
и томата (Ioannidi et al., 2009). Однако следует отметить, 
что даже при нокауте гена GPP АК синтезируется, хотя 
и в меньшем количестве, что указывает на присутствие в 
геноме других функциональных фосфатаз, участвующих 
в биосинтезе АК, или на наличие синтеза АК по иным 
путям (Conklin et al., 2006; Torabinejad et al., 2009).

GPP является бифункциональным ферментом, катали-
зирующим биосинтез не только АК, но и мио-инозитола. 
Тем самым работа GPP может служить точкой соединения 
для L-галактозного и мио-инозитолового путей биосин-
теза АК (Torabinejad et al., 2009).

Для представителей царства растений известны го-
мологичные гены GPP у арабидопсиса (A.  thaliana) с 
12 экзонами и 11 интронами, протяженностью 2 413 п. н. 
и у репы (B. rapa) с 9 экзонами и 9 интронами, протяжен-
ностью 7 196 п. н.

L-галактозо-1-дегидрогеназа (GalDH) (EC 1.1.1.316) 
и L-галактоно-1,4-лактондегидрогеназа (GalLDH) 
(EC 1.3.2.3). GalDH окисляет L-галактозу до L-галакто- 
но-1,4-лактона с использованием NAD+ в качестве  ак
цептора электронов. GalLDH – конечный фермент L-га
лактозного пути, приводящий непосредственно к син
тезу АК. В настоящее время ген GalDH выделен из ара
бидопсиса, гороха, киви, яблока (Gatzek et al., 2002; Laing 
et al., 2004; Mieda et al., 2004). В плодах груши выявлено, 
что большие концентрации АК в кожуре являются в том 
числе следствием высокой активности GalDH и следую-
щего в биохимическом пути фермента GalLDH (Huang 
et al., 2013). Фермент GalLDH был охарактеризован у 
нескольких видов растений, включая сладкий картофель 
(Imai et al., 1998), цветную капусту (Oesterhelt et al., 1997), 
шпинат (Mutsuda et al., 1995), табак (Yabuta et al., 2000), 
клубнику (do Nascimento et al., 2005), дыню (Pateraki et al., 
2004), томат (Zhang C.J. et al., 2011; Zhang Y.Y. et al., 2011) 
и арабидопсис (Leferink et al., 2008). До открытия VTC2 
считалось, что именно эти ферменты, осуществляющие 
конечные этапы биосинтеза АК, могут иметь ключевое 
значение, по крайней мере у томатов (Alhagdow et al., 2007; 
Mellidou et al., 2012). Однако недавно выдвинуто предпо-
ложение, что GаlDH может влиять на аккумуляцию АК за 
счет участия в транспорте АК между различными органа-
ми (Mellidou, Kanellis, 2017; Rodríguez-Ruiz et al., 2017).

Для гена GalDH известны гомологи в геномах кукурузы 
(Z. mays), черешни (P. avium), ячменя (Hordeum vulgare) 
и арабидопсиса (A.  thaliana). Протяженность данного 
гена в среднем составляет 4 300  п. н., а его структура 
представлена 5 экзонами и 4 интронами. Что же до го-
мологов гена GalLDH, то они аннотированы в геномах 
черешни (P. avium), сладкого перца (C. annuum) и яблони 
(M.  domestica) и имеют протяженность в 5 139, 7 667 и 
6 329  п. н. соответственно. Ген состоит из 6  экзонов и 
5 интронов. 

Ферменты D-галактуронового пути
NADPH-зависимая D-галактуронатредуктаза (GalUR). 
Субстратом для работы этого фермента является D-га
лактуронат – продукт распада пектинов клеточной стен-
ки, в результате проводимой GalUR реакции образуется 
L-галактонат (см. рисунок). В плодах винограда (V. vinife­
ra) была показана взаимозависимость экспрессии GalUR 
с накоплением витамина  С по мере созревания плодов 
(Cruz-Rus et al., 2010). Аналогичные данные приведены 
для плодов клубники (Fragaria sp.), у которой GalUR так-
же играет ключевую роль в биосинтезе АК (Agius et al., 
2003). Следует отметить, что реакции D-галактуронового 
пути в растениях недостаточно изучены и необходимы 
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дальнейшие биохимические, физиологические и генети-
ческие исследования. Гомологи гена GalUR были анно-
тированы в геномах подсолнечника (H. annuus) и табака 
(N. attenuata) с протяженностью в 2 671 и 12 453 п. н. со
ответственно. Оба гомолога состоят из 4 экзонов и 3 ин
тронов.

Ферменты, участвующие в рециркуляции АК
Дегидроаскорбатредуктаза (DHAR1) и монодегидро
аскорбатредуктаза (MDHAR). Ферментативная актив-
ность MDHAR тесно коррелирует с накоплением АК в 
томате при пониженной температуре, что говорит о значи-
мой роли MDHAR в регуляции синтеза АК при стрессах.

Идентификация генов MDHAR и DHAR и дальнейший 
функциональный анализ показали, что сверхэкспрессия 
гена DHAR приводила к увеличению содержания АК в 
1.6 раза в плодах томата, выращенных при относительно 
низкой освещенности. В исследовании уровней экспрес-
сии двух изоформ MDHAR было показано, что увеличение 
транскрипции этого гена отрицательно коррелирует с по-
вышением уровня АК во время созревания плодов томата 
(Li et al., 2013). Однако высказано предположение, что 
MDHAR является важной детерминантой изменения уров-
ней АК в условиях стресса (Ioannidi et al., 2009). Так, при 
холодовом (Li et al., 2013) и окислительном стрессе (Gest 
et al., 2013) активность MDHAR значительно увеличивает 
уровень содержания АК в плодах.

Роль MDHAR в повышении содержания АК однознач-
но показана для томатов с помощью QTL-картирования 
(Sauvage et al., 2014), а также определения экспрессион
ных профилей и активности фермента в процессе созре
вания (Mellidou et al., 2012). Экспрессия данного гена 
коррелирует с накоплением витамина С в плодах черни
ки (Liu et al., 2015). Супрессия MDHAR в плодах томата 
приводила к уменьшению содержания АК, из чего можно 
предположить, что контроль процесса рециркуляции по-
средством увеличения активности MDHAR может быть 
эффективным способом повышения содержания  вита-
мина С (Truffault et al., 2017). Более того, как показано с 
использованием siRNA, уменьшение активности данного 
фермента приводит к неспособности растений томата 
противостоять холодовому стрессу (El Airaj et al., 2013).

Экспрессия гена DHAR коррелировала с накоплением 
АК в плодах шиповника (Huang et al., 2014) и черники 
(Liu et al., 2015).

У растений известно три паралогичных гена DHAR1, 
DHAR2 и DHAR3. Гены-парологи имеют низкую степень 
гомологии. Ген DHAR1 протяженностью около 6 000 п. н. 
состоит из 6 экзонов и 5 интронов.

Среди плодоовощных культур гены DHAR известны у 
винограда (V. vinifera), томата (S. lycopersicum), черешни 
(P. avium), перца (C. annuum), яблони (M. domestica). 

Гены-парологи MDHAR имеют низкую степень гомоло-
гии. Количество экзонов варьирует от 9 до 17. Известны 
у томата (S.  lycopersicum), арабидопсиса (A.  thaliana), 
перца (C. annuum).

Таким образом, работа ферментов рециркуляции АК 
требует дальнейшего изучения, что обусловлено их воз-
можной непосредственной связью с устойчивостью к 
холодовому и окислительному стрессу. 

Заключение
В статье рассмотрены основные пути биосинтеза L-ас
корбиновой кислоты и пути ее рециркуляции в тканях 
растений. Выделены ключевые гены, участвующие в 
биосинтезе и накоплении АК в плодах. Вместе с тем 
огромный массив полученных в этом направлении данных 
показывает нам, что наиболее значимую роль (изменения) 
в биосинтезе, накоплении и рециркуляции АК играет си-
нергетическое взаимодействие всех этих составляющих. 
Вполне возможно, что изучение именно этих взаимодей-
ствий определит направление для следующего десятиле-
тия научных работ, посвященных изучению метаболизма 
витамина С в растениях.
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