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В огляді сучасного стану досліджень щодо генетичного контролю каротиногене-
зу в ендоспермі кукурудзи наведено інформацію стосовно проблеми «приховано-
го голоду» та її подолання шляхом біофортифікації сільськогосподарських куль-
тур, розглянуто ключові ферменти біосинтезу каротиноїдів, їх функції, наведено
дані щодо генів ферментів каротиногенезу, їх структури та поліморфізму, при-
клади підвищення рівня каротиноїдів в ендоспермі кукурудзи генно-інженерни-
ми методами.
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«Прихований голод». Однією з глобальних проблем людства є незбалан-
сованість харчування, нестача вітамінів та мінеральних речовин (мікро-
нутрієнтів). Проблема так званого прихованого голоду актуальна для на-
селення як розвинених країн, так і країн, що розвиваються. Якісним і
збалансованим харчуванням не забезпечене й населення України. Згідно
з даними динамічних спостережень, понад 50 % населення нашої держа-
ви харчується неякісно. Україна загалом знаходиться в доволі тяжкому
економічному й екологічному стані. Високі ціни на продукти тваринно-
го походження, фрукти, овочі змушують багатьох людей відмовлятися
від їх вживання й переходити на дешеві, менш поживні продукти, зок-
рема зернові. Зернові продукти в більшості країн світу є основною част-
кою харчового раціону, вони становлять 60—80 % добової калорійності
споживаної їжі, але не вирішують проблему «прихованого голоду» [5].

Основними дефіцитними мікронутрієнтами є залізо, цинк, йод, се-
лен, вітаміни груп А, В, Е. Загальноприйняті заходи боротьби з неста-
чею життєво важливих елементів (виробництво харчових добавок, біопре-
паратів, штучне збагачення продуктів харчування мікроелементами)
проблему не вирішують. Очевидно, що кардинально змінити ситуацію
може тільки підвищення природного вмісту необхідних мікроелементів у
найважливіших продовольчих культурах, що входять у щоденний раціон
людини. До того ж їх засвоюваність організмом людини ефективніша
порівняно зі штучним збагаченням продуктів харчування.

Нещодавно сформульовано біологічний (селекційно-генетичний)
підхід природного підвищення вмісту мікронутрієнтів у рослинах під на-
звою «біофортифікація». Біофортифікація — поліпшення поживних яко-
стей рослин за допомогою прийомів традиційної селекції та молекуляр-
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но-генетичних підходів. Кінцевою метою цієї стратегії є створення рос-
лин із підвищеним вмістом певних елементів і сполук, у тому числі й не-
властивих їм, або зі зменшеним вмістом чи відсутністю небажаних спо-
лук [4, 25, 52]. 

Біофортифікація — новий, перспективний, багатообіцяючий підхід
до вирішення глобальних проблем, пов’язаних із харчуванням. У 2010 р.
у Вашингтоні (США) було проведено Першу глобальну конференцію з
біофортифікації, на якій визначено, що якісне харчування можна забез-
печити селекцією високоврожайних і високопоживних сільськогоспо-
дарських культур, біодоступністю, ефективністю вітамінів і мінералів з
високопоживних ліній (сортів) рослин. У Національній академії наук
України розроблено і схвалено концепцію Державної науково-технічної
програми «Біофортифікація та функціональні продукти на основі рос-
линної сировини на 2012—2016 роки», до виконання якої залучені
провідні наукові колективи НАМН України, НААН України, науковці
вищих навчальних закладів [11]. 

Під егідою ООН, Світового банку, Консультативної групи з міжна-
родних сільськогосподарських досліджень розпочато реалізацію міжна-
родної програми «Harvest Plus». Ця програма — альянс 40 наукових ор-
ганізацій, що займаються генетикою і селекцією сільськогосподарських
культур (в основному зернових) для підвищення в них вмісту мікроеле-
ментів. Першим етапом програми є вивчення генетичної варіабельності
пшениці, рису, кукурудзи за вмістом заліза, цинку, -каротину [52].

Каротиноїди. Окремою проблемою на фоні загального стану «прихо-
ваного голоду» стає дефіцит каротиноїдів — провітамінів А. Кароти-
ноїди — велика група пігментів жовтого, оранжевого і червоного кольорів,
які поглинають короткі хвилі видимої частини спектра (400—550 нм) і
виконують низку дуже важливих функцій [19]. У вищих рослин як до-
поміжні фотосинтетичні пігменти вони передають кванти світла на хло-
рофіл; відіграють велику роль у поглинанні енергії світла у фотосистемі
ціанобактерій; функціонують як фотопротектори, що запобігають фото-
окиснювальному пошкодженню. За інтенсивного освітлення хлорофіл
передає електрони на молекули кисню, в результаті чого утворюється
синглетний кисень. Каротиноїди здатні розсіювати надлишок поглину-
тої хлорофілом світлової енергії у вигляді теплоти, зменшуючи тим са-
мим інтенсивність утворення активних форм кисню [27].

Для організму людини каротиноїди незамінні, оскільки їх біосинтез
можливий лише в рослинному організмі [2]. Вони впливають на роботу
ендокринної системи, мають значну імуностимулювальну активність, не-
обхідні для нормального розвитку ембріона, захищають організм від не-
сприятливих чинників зовнішнього середовища, таких як кисневі ради-
кали, ультрафіолетове випромінювання. Однією з головних функцій
каротиноїдів є їх провітамінна активність [9]. Такі провітамінні кароти-
ноїди, як ретинол, -криптоксантин, -, -, -каротини, життєво не-
обхідні для нормального функціонування зорового апарату, нервової та
статевої систем, стану шкіри [28, 32]. Непровітамінні каротиноїди, такі
як зеаксантин, астаксантин, лютеїн та інші, мають дуже широкий спектр
корисної дії, наприклад, профілактика дегенерації жовтої плями, зни-
ження ризику виникнення діабету [6, 17, 24, 31]. Дефіцит каротиноїдів у
організмі людини може призвести до дуже тяжких наслідків, серед яких:
вторинні імунодефіцити, порушення стану шкіри, зору та метаболізму
загалом [58].
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Невпинно зростаючий обсяг фундаментальних і прикладних знань
забезпечує глибше розуміння складових життєво важливих процесів. Це
дає змогу застосовувати біологічний підхід до вирішення проблем
дефіциту життєво важливих елементів і сполук у харчуванні, а саме, до
стратегії біофортифікації, що базується на досягненнях молекулярної ге-
нетики, біоінформатики, біотехнології, геноміки.

Метою цього огляду є з’ясування сучасного стану досліджень гене-
тичного контролю процесу біосинтезу каротиноїдів у зерні на прикладі
кукурудзи. 

Кукурудзу (Zea mays L.) обрано для досліджень із кількох причин, а
саме, через її різноманітний генофонд, «піддатливість» для генетичного
аналізу. Зерно кукурудзи містить велику кількість поживних речовин, то-
му вона є однією з лідерів за споживанням серед злакових культур,
надійним джерелом олії, борошна, круп, крохмалю, етилового спирту,
декстрину, глюкози, вітаміну Е, аскорбінової й глутамінової кислот,
інших речовин [3, 7, 10]. Кукурудза характеризується значним природ-
ним різноманіттям складу каротиноїдів, у тому числі попередників вітаміну
А — -, -каротину, -криптоксантину, але в низькій концентрації (у се-
редньому відповідно 0—1,30; 0,13—2,70; 0,13—1,90 нмоль/г) [1].

Біосинтез каротиноїдів. У клітинах рослин каротиноїди синтезують-
ся в пластидах з ізопреноїдних попередників [53]. Цикл їх біосинтезу на
кожному етапі забезпечується окремими субстратспецифічними фермен-
тами, які кодуються відповідними ядерними генами або групами генів
[22]. Основні етапи каротиногенезу такі: 1) геранілгеранілпірофосфат,
який є конкуруючим субстратом для кількох шляхів біосинтезу, включа-
ючи каротиноїди, може бути конвертованим у фітоїн фітоїнсинтазою; 2)
із фітоїну генерується лікопін — перший забарвлений компонент (через
наявність хромофорів) — шляхом десатурації за допомогою фітоїндеса-
турази та -каротиндесатурази; 3) лікопін циклізується в - і -каротини
лікопін--циклазою та (або) лікопін--циклазою; 4) -каротингідрокси-
лаза каталізує перетворення - й -каротинів відповідно на лютеїн і зеа-
ксантин [34, 45]. З погляду біофортифікації важливим є накопичення са-
ме -каротину як попередника вітаміну А в організмі людини.

Ключові етапи каротиногенезу переважно регулюються на рівні
транскрипції генів, що зумовлює необхідність зосередження уваги саме
на дослідженні генів, які кодують основні ферменти біосинтезу кароти-
ноїдів. У рослин, у тому числі й кукурудзи, визначено і клоновано гени,
які кодують ключові ферменти біосинтезу каротиноїдів. Проте загаль-
ною особливістю кукурудзи є дуплікація генів для біосинтезу кароти-
ноїдів включно; картовано паралоги генів каротиноїдів, роль більшості
дуплікацій ще не визначено, що ускладнює розуміння регуляції в різних
тканинах [23].

Серед генів ферментів каротиногенезу в ендоспермі кукурудзи
більшість дослідників виділяє вісім основних, що мають значення для
утворення й накопичення саме -каротину: y1, vp5, y9, zds1, lyce1, ps1,
csu704, hyd3 (таблиця).

Гени ферментів каротиногенезу в ендоспермі кукурудзи. Першим важ-
ливим кроком синтезу каротиноїдів є перетворення геранілгеранілпіро-
фосфату на фітоїн під дією ферменту фітоїнсинтази. Геном кукурудзи
містить три гени-паралоги, що кодують фітоїнсинтази PSY1, PSY2,
PSY3. Аналізом транскриптів мРНК доведено, що саме продукт гена
у1 — PSY1 — пов’язаний з накопиченням каротиноїдів у ендоспермі,
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PSY2 — з аналогічним процесом у листках рослини [46], PSY3 у кліти-
нах кореневої системи — з відповіддю на температурний шок [33].

Ще в 1940 р. знайдено локус yellow (y1), який виявляв ефект дози ге-
на на вміст каротиноїдів у зерні [44]. Три копії домінантного Y1 алеля в
триплоїдному ендоспермі зумовлювали найжовтіший колір насіння (ен-
досперм) на відміну від гомозиготних y1 зерен. Ендосперм y1 білого ко-
льору є спадковою ознакою, спільною з теосинте — диким предком ку-
курудзи. Методами клонування й наступного секвенування Y1 ген
ідентифіковано як той, що кодує PSY1 [18], локалізований у довгому
плечі хромосоми 6. До його складу входять 6 екзонів і 5 інтронів.

Продукт гена y1 — фітоїнсинтаза (PSY) — каталізує двоступінчасту
реакцію, в ході якої конденсуються дві молекули геранілгеранілпірофос-
фату для утворення фітоїну через префітоїнпірофосфат.

Алелі гена y1 пов’язані з концентрацією каротину в ендоспермі
насіння, що фенотипно виражається у кольорі, який стає менш насиче-
ним або зовсім білим. Окремі алелі впливають на синтез хлорофілу, на-
приклад psy1 — pb (piebald). Крім цього, продукт гена y1 необхідний для
каротиногенезу в листках за умов температурного стресу та в темряві [23].

Різні «дикі типи» алелів гена y1 різняться інсерціями мобільних ге-
нетичних елементів у промотори, поліаденіновими додатковими регіона-
ми, довгими тандемними повторами нуклеотидів ССА без помітного
впливу на функцію гена. Домінантний «дикий тип» алеля Y1 прояв-
ляється у високому рівні експресії в ембріоні та ендоспермі. Вставки
транспозонного елемента Mu3 на 5'-кінці відповідають за мінорні алелі,
що зумовлюють зниження рівня каротиноїдів у ендоспермі зерна й па-
ростків, які вирощують за підвищеної температури. Хоча розмір транс-
крипту такої мутації гена y1 вказує на те, що Mu3 вбудований у промо-
тор згаданого алеля, тканини листків цієї мутантної лінії містять
приблизно нормальну кількість мРНК. У достатній кількості мРНК ре-
цесивного алеля y1 міститься в ембріонах і паростках, що зумовлює нор-
мальний рівень каротиноїдів у них, але відсутня в ендоспермі, тому ка-
ротиноїдів у ньому майже немає [18].

Фітоїн — продукт фітоїнсинтази, як уже зазначалось, рідко накопи-
чується в рослинах. На подальших етапах біосинтезу каротиноїдів він
повністю перетворюється на лікопін. Для цього процесу рослинний ор-
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Гени ферментів біосинтезу -каротину кукурудзи [54, 57]

Ген/локус Фермент

НазваНазва Локалі-
зація Українська Англійська

Позначення

y1 6L Фітоїнсинтаза Phytoene synthase PSY

vp5 1S Фітоїндесатураза Phytoene desaturase PDS

y9 10S -Каротинізомераза -Carotene isomerase Z-ISO

csu704 4L Каротиноїдізомераза Carotenoid isomerase CRTISO1

zds1 7S -Каротиндесатураза -Carotene desaturase ZDS

lyce1 8L Лікопін--циклаза Lycopene -cyclase LCYE

ps1 5S Лікопін--циклаза Lycopene -cyclase 1 LCYB

hyd3 10L -Каротингідроксилаза -Сarotene hydroxylase HYD

Примітка : L — довге плече хромосоми, S — коротке.



ганізм потребує чотирьох ферментів: двох десатураз — фітоїндесатурази
(PDS), -каротиндесатурази (ZDS) та двох ізомераз — -каротинізомера-
зи (Z-ISO), каротиноїдізомерази (CRTISO) [30, 35, 42].

Десатурація й подальша циклізація — важливі етапи біосинтезу ка-
ротиноїдів для встановлення геометричної ізомерії каротиноїдів, їхніх
метаболітів, як ключові модулятори їх накопичення та функціональної
характеристики, тобто кожен із цих етапів має важливі стереохімічні ас-
пекти [27].

Десатурази PDS, ZDS мають подібні структури й послідовності. В
результаті їх спільної дії утворюються чотири подвійні зв’язки в молекулі
фітоїну: спочатку в С11, С12 і С11', С12' позиціях — PDS, потім у С7,
С8 і С7', С8' позиціях — ZDS. Для забезпечення перебігу цих реакцій
дегідрування потрібні пластохінон [38, 40] або пластидоксидаза [20] як
інтермедіат, а також кисень як кінцевий акцептор електронів [12]. Крім
цього, кожен субстрат має бути попередньо модифікований ферментом
-каротинізомеразою, щоб набути специфічної конформації, структурно
доступної для перетворення десатуразами на кожному етапі. Геометрич-
ною формою ізомерів каротиноїдів зумовлена велика різноманітність
структур, що визначає їх біологічну активність, у тому числі локалізацію
у тканинах, метаболічне спрямування [35, 42].

У кукурудзи ідентифіковано кілька мутантних локусів, що кодують
ферменти класу десатураз, які зумовлюють накопичення проміжних ме-
таболітів для кожного перетворення. Ці мутанти є цінними для визна-
чення стереохімічних перетворень кожного кроку біосинтезу кароти-
ноїдів та пошуку методів впливу на них.

Ген vp5, що кодує фітоїндесатуразу, виявлено під час вивчення му-
тантного зерна viviparous 5 із безбарвним ендоспермом за дефіциту каро-
тиноїдів та абсцизової кислоти [56]. Він локалізований на короткому
плечі хромосоми 1. Ген zds1, що кодує -каротиндесатуразу, локалізова-
ний на короткому плечі хромосоми 7 [55].

Продукти десатурації PDS (9,15,9'-три-цис--каротин) та ZDS (тет-
ра-цис-лікопін) мають бути ізомеризовані для отримання геометрично
доступних субстратів для дії наступних ферментів [16]. Виявлено, що -
каротинізомераза взаємодіє лише з продуктом ZDS [30], незважаючи на
наявність необхідних 15-цис-зв’язків у продукті PDS (9,15,9'-три-цис--
каротин), що підтверджує необхідність його попередньої ізомеризації.
Отже, без функціонування Z-ISO провітамін А-каротиноїди не можуть
продукуватись в ендоспермі — цільовій тканині для біофортифікації [15,
37]. 

-Каротинізомеразу кодує ген y9, локалізований на короткому плечі
хромосоми 10. Ген складається із 4 екзонів і 3 інтронів [21]. Iнформація
щодо гена, який кодує каротиноїдізомеразу, дуже обмежена. Iдентифіко-
вано дві кДНК: crtiso1, crtiso2, які картовано як незчеплені локуси
відповідно на хромосомах 4 і 2; кожен локус містить 12 інтронів [34]. У
локусі crtiso2 знайдено стоп-кодон в екзоні 1, який перериває транс-
ляцію, що підтверджує його псевдогенну природу. Локус crtiso1 локалізо-
ваний у регіоні, синтеничному CrtISO рису, визначено його зчеплення з
маркером csu704 [28, 48, 49].

Лікопін — продукт дії чотирьох вищеописаних ферментів десатураз
та ізомераз — є важливою точкою розгалуження на шляху синтезу каро-
тиноїдів, оскільки він є субстратом для двох конкуруючих ферментів —
лікопін--циклази і лікопін--циклази. Обидва ферменти циклізують
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лінійні основи для створення термінальних іононових кілець, але струк-
тура цих кілець різна. Додавання одного -кільця лікопіну лікопін--
циклазою утворює -каротин, додавання другого -кільця до вільного
кінця цим самим ферментом продукує -каротин. I -, і -каротини на-
лежать до групи ретинолу, виявляють провітамін А-активність, однак
-каротин є кращим джерелом, оскільки містить дві такі групи. -Каро-
тин швидко перетворюється на -каротин і, як правило, не накопи-
чується. Крім того, додавання одного -кільця лікопіну лікопін--циклазою
генерує -каротин, який не виявляє провітамін А-активності. Це збідне-
ний субстрат для лікопін--циклази, тому зазвичай друга -циклізація не
відбувається. Проте це добрий субстрат для лікопін--циклази, яка до-
дає -кільце до вільного кінця з утворенням -каротину, який позбавле-
ний провітамін А-активності [43].

Ген lcye1 кодує фермент лікопін--циклазу, містить 10 езонів і 9
інтронів, локалізований на довгому плечі хромосоми 8.

Ген ps1 (pink scutellum1) кодує фермент лікопін--циклазу [14], ло-
калізований на короткому плечі хромосоми 5. Визначено вставку Ас еле-
мента, що є інсерційним порушенням гена [46]. 

Як -каротин, так і -каротин — продукти дії лікопін--циклази і
лікопін--циклази — за наявності ферменту -каротингідроксилази мо-
жуть перетворюватись на складніші каротиноїди, які не мають
провітамін А-активності. Для -каротину — це лютеїн, для -каротину —
зеаксантин з проміжним продуктом -криптоксантином, який є
провітамін А-активним. Лютеїн — природний кінець -каротинового
шляху, зеаксантин — входить у ксантофіловий цикл, а також може пе-
ретворюватись на важливий рослинний гормон — абсцизову кислоту
[33].

Iдентифіковано незчеплені паралоги, пов’язані з -каротингідрокси-
лазою (ВСН): два паралоги визначено як псевдогени (hyd1, hyd2), hyd3 —
як ген bch, що кодує -каротингідроксилазу, решта — як гени, що коду-
ють ферменти з характерними гідроксилазними доменами і пластид-
цільовими сигналами (hyd4, hyd5, hyd6, hyd7), не визначені [47]. Ген
hyd3 локалізований на довгому плечі хромосоми 10, складається із 6 ек-
зонів і 5 інтронів [50].

Генна інженерія і підвищення рівня -каротину в рослинах. Відкриття
та вивчення генів ферментів біосинтезу каротиноїдів та можливість
маніпулювання ними за допомогою генно-інженерних методів забезпе-
чили значні успіхи в боротьбі з прихованим голодом. Найяскравішим
прикладом є створення сорту Золотий рис, який містить у 23 рази більше
каротиноїдів, ніж звичайний [41]. Його створили, перенісши ген
фітоїнсинтази нарциса до геному рису й експресували в ендоспермі ос-
таннього. В результаті у зерні рису почала утворюватись підвищена
кількість речовин, необхідних для біосинтезу -каротину. Модифікована
рослина запобігає дефіциту вітаміну А в раціоні мешканців країн, для
яких рис є основною складовою повсякденного харчування. Генно-інже-
нерний підхід використано для підвищення вмісту вітаміну А в таких
важливих сільськогосподарських культурах, як ріпак, цвітна капуста,
морква, картопля, маніока, манго, банан, гарбуз, диня, ківі, томат [8,
36]. Кілька груп дослідників скористались таким підходом для підвищен-
ня рівня каротиноїдів у кукурудзі. Так, Алуру та співавт. [13] інтродуку-
вали бактеріальні гени crtB i crtI під контролем -зеїнового промотора
для забезпечення ендоспермспецифічної експресії, підвищили загальний
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вміст каротиноїдів до 33,6 мг/г сухої речовини (у 34 рази більше, ніж у
дикого типу), вміст -каротину — до 9,8 мг/г сухої речовини (у 10 разів
більше). Новим методом комбінаторної генетичної (ядерної) трансфор-
мації для швидкого отримання мультиплекс-трансгенних рослин 5 генів —
psy1 кукурудзи, lycb, bch тирлича жовтого Gentiana lutea, crtW бактерій
Paracoccus spp., crtI бaктерії Pantoea ananatis — під контролем ендосперм-
специфічних промоторів перенесено в елітну інбредну лінію з білим ен-
доспермом М37W [39, 51]. У результаті отримано рослини з екстраорди-
нарними рівнями -каротину та інших каротиноїдів, у тому числі
складних сумішей гідроксикаротиноїдів і кетокаротиноїдів. Зокрема, за-
гальний рівень каротиноїдів у трансгенних рослинах порівняно з диким
типом становив 163,2 (у 112 разів більше), рівень -каротину — 59,3 мг/г
сухої речовини (у 169 разів більше).

Проте низка причин, а саме — недовіра більшості населення до про-
дуктів, отриманих із генетично модифікованих рослин, відсутність мож-
ливості генно-інженерних маніпуляцій у бідних країнах, відносна до-
рожнеча створення трансгенних культур — стимулює створення
біофортифікованих рослин методами традиційної селекції із супроводом
молекулярними маркерами. Обмеженням традиційної селекції є за-
лежність від наявності в генетичному пулі форм із підвищеним рівнем
-каротину. Такі форми можуть бути або ідентифіковані (із використан-
ням молекулярно-генетичних підходів), або індуковані мутагенезом і в
подальшому використані для створення ліній з підвищеним вмістом -
каротину. Потужний інструментарій геноміки спільно з традиційними
методами селекції забезпечують пошук і створення таких форм для от-
римання біофортифікованих високоврожайних, високопоживних ліній
(сортів) сільськогосподарських рослин, у тому числі й кукурудзи.
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ГЕНЫ ФЕРМЕНТОВ КАРОТИНОГЕНЕЗА В ЭНДОСПЕРМЕ КУКУРУЗЫ 

Б.С. Жуков, Н.Э. Волкова, Ю.М. Сиволап

Селекционно-генетический институт — Национальный центр семеноведения и 
сортоизучения Национальной академии аграрных наук Украины, Одесса

В обзоре современного состояния исследований генетического контроля каротиногенеза в
эндосперме кукурузы приведена информация о проблеме «скрытого голода» и ее преодо-
лении путем биофортификации сельскохозяйственных культур, рассмотрены ключевые
ферменты биосинтеза каротиноидов, их функции, приведены данные о генах ферментов
каротиногенеза, их структуре и полиморфизме, примеры повышения уровня каротиноидов
в эндосперме кукурузы генно-инженерными методами.
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GENES OF CAROTENOGENESIS ENZYMES IN MAIZE ENDOSPERM 

B.S. Zhukov, N.E. Volkova, Yu.M. Sivolap

Рant Breeding and Genetics Institute — National Center of Seed and Cultivars Investigation,
National Academy of Agrarian Sciences of Ukraine
3 Ovidiopolska road, Odesa, 65036, Ukraine

The current state of carotenogenesis genetic control in maize endosperm is reviewed. Information
about the problem of «hidden hunger» and overcome it by biofortification crops, key enzymes of
carotenoid biosynthesis, their function, data on carotenogenesis enzymes genes, their structure and
polymorphism are discussed. Examples of carotenoids content increase in maize endosperm by
gene engineering methods are shown.

Key words: Zea mays L., carotenogenesis, enzymes, genes, biofortification.
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