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Cóì ìè ðî âà íû äàí íûå ïî èç ó÷å íèþ âñå âîç ìîæ íûõ èñ òî÷ íè êîâ ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà, îïðå äå ëÿ å -
ìî ãî âíóò ðèê ëå òî÷ íû ìè ïðî öåñ ñà ìè æèç íå äå ÿ òåëü íîñ òè êëåò êè â ðàç ëè÷ íûõ óñëî âè ÿõ åå ôóíê öè î -
íè ðî âà íèÿ. Îõà ðàê òå ðè çî âà íû ìå õà íèç ìû âîç íèê íî âå íèÿ ïîä àâ ëÿ þ ùå ãî ÷èñ ëà êëàñ ñîâ  ìó òà öèé, à
òàê æå âîç ìîæ íûå ìå õà íèç ìû ðå ãó ëÿ öèè ñêî ðîñ òè ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà. Àíàëèç äàí íûõ çíà ÷è -
òåëü íî ãî ïî âû øå íèÿ ïóëà äÍÒÔ â êëåò êàõ â óñëî âè ÿõ ãå íî òîê ñè ÷åñ êî ãî ñòðåñ ñà è ñî îò âå òñòâó þ -
ùå ãî ïî âû øå íèÿ óðîâ íÿ ìó òà öèé â òà êèõ êëåò êàõ ïî çâî ëÿ åò îá ú ÿñ íèòü íà áëþ äà å ìûé ðå çóëü òàò
ýô ôåê òà ìè òà ó òî ìå ðèè îñíî âà íèé ÄÍÊ, ïðî èñ õî äÿ ùè ìè ïðè ñòîë ïîò âî ðå íèè ýòèõ ìî ëå êóë â òåñ -
íîì ìî ëå êó ëÿð íîì ïðî ñòðà íñòâå. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî êîí òðîëü íàä ñêî ðîñ òüþ ñïîí òàí íî ãî ìó -
òà ãå íå çà ìî æåò áûòü ñâÿ çàí ñ êîí òðî ëåì íàä êîí öåí òðà öè åé äÍÒÔ â êëåò êå. 

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ñïîí òàí íûé ìó òà ãå íåç,  òà ó òî ìå ðèÿ îñíî âà íèé ÄÍÊ, óðîâ íè âíóò ðèê ëå òî÷ íî ãî
ïóëà äÍÒÔ.

Êîã äà áåñ ñìåí íûé â òå ÷å íèå äîë ãèõ ëåò ãëàâ íûé
ðå äàê òîð æóð íà ëà  Genetics Äæîí Äðýéê (J. Drake)
âû øåë íà ïåí ñèþ, áûë îðãà íè çî âàí ñïå öè àëü íûé
âû ïóñê ýòî ãî æóð íà ëà, ïî ñâÿ ùåí íûé åìó. Çäåñü
áûëè ñóì ìè ðî âà íû ìíî ãî ÷èñ ëåí íûå, íà êîï ëåí íûå
ê 1998 ã. ðå çóëü òà òû èñ ñëå äî âà íèé ïî òåìå: «Ìó òà -
öèè è ðå ïà ðà öèè»[1]. Åùå è â òà êîé ôîð ìå ãå íå òè êè
âû ðà çè ëè ïðè çíà òåëü íîñòü è ÷åñ òâî âà ëè èç âåñ òíî ãî 
ó÷å íî ãî, âíåñ øå ãî âå ñî ìûé âêëàä â èç ó÷å íèå ìó òà -
öèé è ðàç âè òèå ãå íå òè êè â ìèðå. Â ñâî åì îá çî ðå â
1994 ã. Äðýéê ñèñ òå ìà òè çè ðî âàë ðå çóëü òà òû èç ó÷å -
èÿ ìó òà öèé çà ïåð âûå 75 ëåò ðàç âè òèÿ ãå íå òè êè è
ïðåä ñêà çàë õîä èõ èñ ñëå äî âà íèé ê íà ÷à ëó ÕÕI âåêà

[2].  Îñíî âî ïî ëà ãà þ ùèå ðå çóëü òà òû, ïî ëó ÷åí íûå â
ðà áî òàõ Äðýé êà, êà ñà þò ñÿ ïðî âå äåí íûõ èç ìå ðå íèé
ñêî ðîñ òè ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà  ðàç ëè÷ íûõ áè î -
ëî ãè ÷åñ êèõ âè äîâ, íà ÷è íàÿ ñ ïðî ñòûõ è çà êàí ÷è âàÿ
ñëîæ íû ìè îðãà íèç ìà ìè. Îêà çà ëîñü, ÷òî ÄÍÊ-ñî -
äåð æà ùèå ìèê ðî áû îðãà íè çî âà íû òàê, ÷òî ñêî ðîñòü 
ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà  ó íèõ ñî ñòàâ ëÿ åò ~0,003
ìó òà öèé × ãå íîì–1× ðà óíä ðåï ëè êà öèè–1 [3, 4]. Ó
ÐÍÊ-âè ðó ñîâ ýòà âå ëè ÷è íà ñòðå ìèò ñÿ ê 1 [5, 6], ÷òî
òàê æå ïî êà çà íî â ðà áî òå [7].  Äëÿ âû ñøèõ ýó êà ðè î -
òîâ îíà ñî ñòàâ ëÿ åò 10– 6  íà ãåí çà îäíó ðåï ëè êà öèþ.
[8]. 

Òà êèì îá ðà çîì, ñïîí òàí íûå ìó òà öèè ÿâ ëÿ þò ñÿ
íå îòú åì ëå ìîé ÷åð òîé îðãà íè çà öèè æèç íè, ñòà áèëü -
íîñòü è ïðî ÷íîñòü êî òî ðîé äîë æíû áûòü íå ðàç ðûâ -
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íî ñâÿ çà íû ñ ïðè ñïî ñîá ëÿ å ìîñ òüþ ê îêðó æà þ ùå ìó, 
à îò ñþ äà è  ñ ïðî öåñ ñà ìè âè äî îá ðà çî âà íèÿ è ýâî ëþ -
öèè. Ýòè æå ïðî öåñ ñû ìî ãóò ïðî èñ õî äèòü ëèøü íà
îñíî âå ãå íå òè ÷åñ êîé èç ìåí ÷è âîñ òè, âàæ íûì ôàê òî -
ðîì êî òî ðîé ÿâ ëÿ åò ñÿ ìó òà öèÿ. Áî ëåå òî ãî, íà -
êîïëå íèå ìíî æåñ òâåí íûõ ìó òà öèé îá óñëîâ ëè âà åò
çíà ÷è òåëü íûå ðàñ õîæ äå íèÿ â ãå íå òè ÷åñ êèõ òåê ñòàõ
è ìî æåò ñïî ñî áñòâî âàòü âîç íèê íî âå íèþ áàðü å ðîâ
äëÿ ìåæ âè äî âûõ ñêðå ùè âà íèé [9].

Ìó òà öèè – ôóí äà ìåí òàëü íîå ñâî éñòâî
æè âî ãî, ýòî ïî íÿ òèå òðå áó åò ñâî å ãî ñòðî ãî ãî îïðå -
äå ëå íèÿ â îò ëè ÷èå îò ñó ùåñ òâó þ ùå ãî ìîë ÷à ëè âî
ïðè çíà âà å ìî ãî òîë êî âà íèÿ êàê ñëó ÷àé íîå èç ìå íå -
íèå ïî ñëå äî âà òåëü íîñ òè èëè ãå íå òè ÷åñ êèå îøèá êè
â ìî ëå êó ëå ÄÍÊ [10]. Äå éñòâè òåëü íî, åñ ëè ïðè ðå -
öèï ðîê íîé ðå êîì áè íà öèè îá ìåí ó÷àñ òêà ìè ãå íå òè -
÷åñ êèõ ïî ñëå äî âà òåëü íîñ òåé ìåæ äó ðàç íû ìè ìî ëå -
êó ëà ìè ïðî èñ õî äèò, íî ýòî íè êàê íå îò ðà æà åò ñÿ íà
êî äè ðî âà íèè èí ôîð ìà öèè, òî ôîð ìàëü íî  ìîë ÷à ëè -
âîå îïðå äå ëå íèå ìó òà öèè íà ðó øà åò ñÿ. Îáñóæ äå íèå
òî ãî, ÷òî æå òà êîå ìó òà öèÿ, ïðî âå äå íî Õà ó ëåì è 
Êîí äðà øî âûì, èç êî òî ðî ãî ñëå äó åò, ÷òî  íà è áî ëåå
÷åò êîå îïðå äå ëå íèå ìó òà öèè ñòà íî âèò ñÿ âîç ìîæ -
íûì òîã äà, êîã äà ìîæ íî ñðàâ íèòü ïî ñëå äî âà òåëü -
íîñ òè ðî äè òå ëüñêîé è äî ÷åð íåé èí ôîð ìà öèè. Ïðè
ýòîì â ïî ñëåä íåì ñëó ÷àå âû ÿâ ëÿ þò ñÿ èç ìå íå íèÿ,
îñòà þ ùè å ñÿ ëè áî íå é òðàëü íû ìè, ëè áî óõóä øà þ -
ùèå êà êóþ-ëè áî ôóíê öèþ ßñíî, ÷òî ýòî íå  âñåã äà
âîç ìîæ íî. Íà ñî âðå ìåí íîì ýòà ïå ðàç âè òèÿ ãå íå òè -
êè àâ òî ðû ïðåä ëà ãà þò: «ignore biophysical and
biochemical aspects… and adopt a simple transmission
genetic approach, concerned with inputs, outputs and
rates» («àáñòðà ãè ðî âàòü ñÿ îò áè î ôè çè ÷åñ êèõ è áè î -
õè ìè ÷åñ êèõ àñ ïåê òîâ ... è ïðè íÿòü ïðî- ñòîé, îñíî -
âàí íûé íà íà ñëå äî âà íèè ãå íå òè ÷åñ êèé ïîä õîä, ñâÿ -
çàí íûé ñ ïðè îá ðå òå íè åì è ðå à ëè çà öè åé ãå íå òè ÷åñ -
êîé èí ôîð ìà öèè, à òàê æå ñî ñêî ðîñ òÿ ìè
ãåíåòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ» [11]).

Êàê æå âîç íè êà þò ñïîí òàí íûå ìó òà öèè,
îò ÷å ãî çà âè ñèò ñêî ðîñòü èõ ïî ÿâ ëå íèÿ è ìîæ íî ëè
íà ó÷èòü ñÿ óïðàâ ëÿòü ýòîé ñêî ðîñ òüþ? Îòâåò íà ýòîò 
âîï ðîñ èìå åò íå òîëü êî áîëü øîå ýâ ðèñ òè ÷åñ êîå, íî
è âàæ íîå ïðàê òè ÷åñ êîå çíà ÷å íèå. Äå éñòâè òåëü íî,
ïåð âî íà ÷àëü íîå ïðè ìå íå íèå ÷ó äà-ëå êà ðñòâà Glee-
vec,  èí ãè áè ðó þ ùå ãî àê òèâ íîñòü ãèá ðèä íîé êè íà -
çû, âîç íè êà þ ùåé ïðè õðî íè ÷åñ êîé ëåé êå ìèè, äà ëî

ñåí ñà öè îí íûå êëè íè ÷åñ êèå ðå çóëü òà òû. Îäíà êî
áûñ òðîå âîç íèê íî âå íèå ìó òà öèé óñòîé ÷è âîñ òè ê
ýòî ìó ëå êà ðñòâó íè âå ëè ðî âà ëî åãî òå ðà ïåâ òè ÷åñ êîå 
äå éñòâèå [12]. Âîç ìîæ íûå èñ òî÷ íè êè ïî ÿâ ëå íèÿ
ñïîí òàí íûõ ìó òà öèé è ìå õà íèç ìû, ñïî ñîá íûå ëèáî 
çàìåäëÿòü, ëèáî óñêîðÿòü ñêîðîñòè èõ îáðàçîâàíèÿ,  
îõàðàêòåðèçîâàíû â èçäàíèè  Genetics, ïî ñâÿ ùåí-
íîì  Äðýéêó [1].

Â íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òå ìû ïðå ñëåäîâàëè öåëü ïî -
êà çàòü, êàê ñïóñ òÿ 10 ëåò âû ãëÿ äèò   íà ðè ñî âàí íàÿ â
òî âðå ìÿ êàð òè íà ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà  è ìî æåò
ëè â íåé áûòü ìåñ òî òà êî ìó ïî òåí öè àëü íî ìó èñ òî÷ -
íè êó ñïîí òàí íûõ òî ÷å÷ íûõ ìó òà öèé, êàê âîç ìîæ -
íîñòü âêëþ ÷å íèÿ â öåïü ÄÍÊ ðåä êèõ íå êà íî íè ÷åñ -
êèõ ïàð òè ïà À:Ñ è G:Ò. Îáðà çî âà íèå òà êèõ ïàð
îáóñëîâ ëå íî èì ìà íåí òíîé ñïî ñîá íîñ òüþ ïðî òî íà
ïðè îïðå äå ëåí íûõ óñëî âè ÿõ ìèã ðè ðî âàòü îò îä íî ãî 
àòî ìà ê äðó ãî ìó â ìî ëå êó ëå îñíî âà íèÿ [13]. Ýòî
ïðè âî äèò ê îá ðà çî âà íèþ ðåä êèõ òà ó òî ìåð íûõ ôîðì 
îñíî âà íèé è îò ñþ äà ê âîç ìîæ íûì îøèá êàì ðåï ëè -
êà òèâ íî ãî ôåð ìåí òà â âû áî ðå ïðà âèëü íî ãî íóê ëå î -
òè äà, ÷òî èñ êà æà åò êàð òè íó  êà íî íè÷ íîñ òè ñïà ðè âà -
íèé íóê ëå î òè äîâ è ÷ðå âà òî îá ðà çî âà íè åì ìó òà öèè,
åñ ëè íå ïðà âèëü íî âêëþ ÷åí íî ìó íóê ëå î òè äó óäàñò-
ñÿ èç áå æàòü ðå äàê òè ðî âà íèÿ è ðå ïà ðà öèè íóê ëå î -
òèä íûõ íå ñî îò âå òñòâèé (mismatch). Åñëè ïðàâèëü -
íîñòü ñïàðèâàíèÿ íå îïðåäåëÿåòñÿ Í-ñâÿçüþ [14], òî 
âîç íè êà åò âîïðîñ î âîçìîæíîñòè òàóòîìåðíûõ
ïåðåõîäîâ êàê-òî èçìåíÿòü ñàìó ãåîìåòðèþ
ìîëåêóëû îñíîâàíèÿ.

Îá èñ òî÷ íè êàõ ñïîí òàí íûõ ìó òà öèé. Ïðåæ äå 
âñå ãî, ýòè èñ òî÷ íè êè äå ëÿò ñÿ íà ýê çî ãåí íûå è ýí äî -
ãåí íûå (ðèñ. 1).

Êîí òðîëü íàä âíåø íåé ñðå äîé ôóíê öè î íè ðî âà -
íèÿ êëåò êè ïî çâî ëÿ åò êîí òðî ëè ðî âàòü ýê çî ãåí íûå
èñ òî÷ íè êè âîç íèê íî âå íèÿ ìó òà öèé. Êàê êîí òðî ëè -
ðî âàòü ýí äî ãåí íûå èñ òî÷ íè êè?

Ñóì ìè ðî âàí íûå íà ðèñ. 1 äàí íûå îá çî ðà [15]
ïî êà çû âà þò, ÷òî ïðè íå èç ìåí íîñ òè  ôàê òî ðîâ
âíåø íå ãî âîç äå éñòâèÿ íà îðãà íèçì öå ëûé ðÿä âíóò -
ðèê ëå òî÷ íûõ ìå òà áî ëè ÷åñ êèõ ïðî öåñ ñîâ ñî ïðî -
âîæ äà åò ñÿ âîç íèê íî âå íè åì ìó òà öèé. Ýòî ñâÿ çà íî ñ
ìî ëå êó ëÿð íû ìè óñëî âè ÿ ìè,  ñëî æèâ øè ìè ñÿ â êëåò -
êå íà äàí íûé ìî ìåíò, à òàê æå ñ ìî ëå êó ëÿð íû ìè
õàðàêòåðèñòèêàìè êëåòî÷íîé ìàøèíåðèè,  âû ïîë -
íÿþùåé ýòè ïðîöåññû.
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Ñïîí òàí íûå ìó òà öèè ìî ãóò âîç íè êàòü êàê
îøèá êè ðåï ëè êà öèè, ïðè êî òî ðûõ ðåï ëè êà òèâ íàÿ
ÄÍÊ-ïî ëè ìå ðà çà, îñó ùå ñòâëÿ þ ùàÿ ðåï ëè êà öèþ
ãå íî ìà, äî ïóñ êà åò ñ êà êîé-òî âå ðî ÿò íîñ òüþ íå òî÷ -
íîå êî ïè ðî âà íèå ìàò ðè öû. Íà ó÷àñ òêàõ, ñî äåð æà -
ùèõ ðàç ëè÷ íûå ãî ìî ïî ëè ìåð íûå òðàê òû, à òàê æå
êî ðîò êèå è áî ëåå ñëîæ íûå ïî âòî ðû, ñòà íî âèò ñÿ
âîç ìîæ íûì íà ðó øå íèå òî ãî, êàê ñèí òå çè ðó å ìàÿ íè -
òü âû ñòðà è âà åò ñÿ îò íî ñè òåëü íî ìàò ðè÷ íîé íè òè.
Ïðè òà êîì íà ðó øå íèè âå ðî ÿò íî âêëþ ÷å íèå, ïðå æäå 
âñå ãî, îä íî ãî ëèø íå ãî íóê ëå î òè äà, ÷òî ïðè âå äåò ê
îá ðà çî âà íèþ ìó òà öèè ñî ñäâè ãîì ðàì êè. Îäíà êî
êî ëè ÷åñ òâî òà êèõ íóê ëå î òè äîâ ìî æåò îêà çàòü ñÿ
çíà ÷è òåëü íî áîëü øèì (äî 26), òàê ÷òî â îñíî âå âîç -
íè êà þ ùåé ìó òà öèè ëå æèò èí ñåð öèÿ. Áî ëåå òî ãî, íà
ó÷àñ òêàõ ìàò ðè öû, ñïî ñîá íûõ ïðè îá ðå òàòü î÷åð òà -
íèÿ ñòðóê òóð âû ñøå ãî ïî ðÿä êà, âîç ìî æåí «ïðî -
ñêîê» (slip) ðåï ëè êà öè îí íîé ìà øè íû, â ðå çóëü òà òå
÷å ãî âîç íèê íóò äå ëå öèè â öå ëîì íå çíà ÷è òåëü íîé
ïðî òÿ æåí íîñ òè, îäíà êî îò ðà æà þ ùè å ñÿ íà ôå íî òè -
ïè ÷åñ êîì óðîâ íå. Óíè âåð ñàëü íûì ñâî éñòâîì ðåï -
ëè êà òèâ íûõ ïî ëè ìå ðàç îêà çà ëàñü èõ âðîæ äåí íàÿ
ñïî ñîá íîñòü ê  îøèá êàì â óçíà âà íèè îñíî âà íèé, îá -
ðà çó þ ùèõ Óîò ñîí-Êðè êîâ ñêèå ïà ðû, òàê ÷òî ñó -
ùåñ òâó åò âå ðî ÿò íîñòü âêëþ ÷å íèÿ íå ïðà âèëü íî ãî
îñíî âà íèÿ  êàê ïî òåí öè àëü íîé îñíî âû ìó òà öèè. Íî
åñ ëè îá åñ ïå ÷å íèå óñòîé ÷è âîñ òè æèç íè îá ÿ çà òåëü íî
ñâÿ çà íî ñ âîç ìîæ íîñ òüþ ïî ÿâ ëå íèÿ ìó òà öèé, òî

ïðî èç âî äñòâî ìó òà öèé ñ ïî ìîùüþ ðåï ëè êà òèâ íî ãî
àï ïà ðà òà íà õî äèò ñÿ ïîä äâîé íûì êîí òðî ëåì, îïðå -
äå ëÿ þ ùèì ïðî öåñ ñû ðå ïà ðà öèé ãå íå òè ÷åñ êèõ ïî -
âðåæ äå íèé. Ðåï ëè êà òèâ íàÿ ïî ëè ìå ðà çà ìî æåò ðå -
äàê òè ðî âàòü ñâîþ ðà áî òó ëè áî ñ ïî ìîùüþ ñî -
áñòâåí íî ãî äî ìå íà, îá ëà äà þ ùå ãî ýê çî íóê ëå àç íîé
àê òèâ íîñ òüþ, ëè áî ñ ïî ìîùüþ ñî ïðî âîæ äà þ ùå ãî
åå ïî ëè ïåï òè äà, îá åñ ïå ÷è âà þ ùå ãî ýòó  àê òèâ íîñòü.
Ïîñ êîëü êó ðåï ëè êà òèâ íûé àï ïà ðàò, îñî áåí íî ó ýó -
êà ðè î òîâ, âêëþ ÷à åò íà áîð ïî ëè ìå ðàç, ïðåä ñòàâ ëåí -
íûõ íà áî ðîì pola, pold è pole, ñ ðàç ëè÷ íû ìè ñâîé-
ñòâà ìè è, î÷å âèä íî, ôóíê öè î íè ðó þ ùèõ íà ðàç íûõ
íè òÿõ, òî ñïåêòð ñïîí òàí íûõ ìó òà öèé,  âîç íè êà þ -
ùèõ â òîì èëè èíîì ãå íå, ìî æåò çà âè ñåòü îò îðè åí -
òà öèè ãå íà è åãî óäà ëåí íîñ òè îò áëè æàé øåé îá ëàñ -
òè ori. 

Âòî ðîé òèï êîí òðî ëÿ ñâÿ çàí ñ àê òèâ íîñ òüþ ãå -
íîâ, ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ ñèñ òå ìû ðå ïà ðà öèè íå ñî îò âåò-
ñòâèé òåê ñòîâ ìåæ äó ìàò ðè öåé è âíîâü ñèí òå çè ðî -
âàí íîé  íè òüþ ÄÍÊ – mismatch repair – MMR.  Ýòè
ãå íû ñïî ñîá íû èñ ïðàâ ëÿòü ðàç íî÷ òå íèÿ â öå ïÿõ
ÄÍÊ, óíè ôè öè ðóÿ òåêñò, êàê íà óðîâ íå îò äåëü íî ãî
íóê ëå î òè äà, òàê è â ñëó ÷àå äå ëå öèé/èí ñåð öèé. Òà -
êèå ãå íû âåç äå ñó ùè: äëÿ ïðî êà ðè î òîâ îíè îá îçíà -
÷å íû, êàê mutH, mutL, mutM, mutS, mutT, mutY; äëÿ
äðîæ æåé – PMS1, MSH2 (èç âåñ òíû òàê æå MSH3 è
MSH6), à òàê æå MLH1. (Â ñëó ÷àå ÷å ëî âå êà ê ýòèì
îá îçíà ÷å íè ÿì äî áàâ ëÿ åò ñÿ áóê âà h.) Äå ëå íèå ýòèõ
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Ðèñ. 1. Âîç ìîæ íûå èñ òî÷ íè êè ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà [15]



ãå íîâ íà ãðóï ïû ïðî èñ õî äèò íå òîëü êî íà îñíî âå èõ
ëî êà ëè çà öèè â ãå íî ìå, ôè çè êî-õè ìè ÷åñ êèõ ñâîéñòâ
èõ ïðî äóê òîâ, íî è õà ðàê òå ðà ìó òà öèé, ñî õðà íÿ þ -
ùèõ ñÿ â ãå íî ìå ïðè óòðà òå ôóíê öèè òî ãî èëè èíî ãî
ãå íà ñèñ òå ìû MMR. Òàê, â ñëó ÷àå äðîæ æåé ïî êà çà -
íî, ÷òî  â êëåò êàõ ñ ìó òà öè ÿ ìè pms1, msh2  è mlh1
íå óñòðà íÿ þò ñÿ íå òîëü êî íå ïðà âèëü íûå âêëþ ÷å íèÿ 
íóê ëå îòè äîâ, íî è äå ëå öèè/èí ñåð öèè [16]. (Ïðè äå -
ôåê òå ãå íà  MSH2 â ãå íî ìå êëå òîê äðîæ æåé ñî õðà -
íÿ åò ñÿ èí ñåð öèÿ ïðî òÿ æåí íîñ òüþ 26 ïàð íóê ëå î òè -
äîâ [15].) Äëÿ ãå íîâ ýòîé ñèñ òå ìû õà ðàê òåð íî «ðàç -
äå ëå íèå òðó äà»: â ÷àñ òíîñ òè, MSH6 àê òèâ íåå
óäà ëÿ åò òðàíñ âåð ñèè, íå æå ëè òðàí çè öèè. Ïî òà êî ìó 
ïðè çíà êó ìîæ íî íà õî äèòü îò ëè ÷èÿ âî ìíî ãèõ ãå íàõ
ýòîé ñèñ òå ìû. Áî ëåå òî ãî, ðÿä ãå íîâ MMR çíà ÷è -
òåëü íî àê òèâ íåå â îò íî øå íèè äå ëå öèé/èí ñåð öèé,
ìå íåå ÷ó âñòâóÿ çà ìå íû îñíî âà íèé, õî òÿ ïðè ýòîì
äàí íûå ãå íû ïðî êà ðè î òîâ è ýó êà ðè î òîâ  ìî ãóò âåñ -
òè ñå áÿ ðàç ëè÷ íî.

Ïî ìè ìî ñèñ òå ìû ðå äàê òè ðî âà íèÿ è ïî ñòðåï ëè -
êà òèâ íîé êîð ðåê öèè ãå íå òè ÷åñ êî ãî òåê ñòà  ñó ùåñ -
òâó åò ñèñ òå ìà ðå ïà ðà öèè ãå íîâ ñ âû ðå çà íè åì ïî -
âðåæ äåí íûõ ó÷àñ òêîâ, ñî äåð æà ùèõ îò ëè ÷à þ ùè å ñÿ
îò íîð ìû íóê ëå î òè äû. Ýòî ñèñ òå ìà NER –
nucleotide excision  repair [17, 18]. Ñ ïî ìîùüþ ìó -
òàí òîâ, îá ëà äà þ ùèõ ïî âû øåí íîé ÷ó âñòâè òåëü íîñ -
òüþ ê óëüòðà ôè î ëå òó (rad ìó òàí òû), èäåí òè ôè öè -
ðî âà íû ãå íû RAD1 è RAD10, êîì ïëåêñ ïðî äóê òîâ
êî òî ðûõ ðàç ðå çà åò îñòîâ ÄÍÊ ñ 5'-ñòî ðî íû ïî âðåæ -
äå íèÿ. Çà ýòèì ñëå äó åò óñòðà íå íèå ïî âðåæ äåí íî ãî
ó÷àñ òêà è çà ìå íà åãî âíîâü ñèí òå çè ðî âàí íîé íè òüþ.  
Â ýòîì ïðî öåñ ñå íå îá õî äè ìî ó÷àñ òèå ÄÍÊ-ïî ëè ìå -
ðà çû x, êî òî ðàÿ îò íî ñèò ñÿ ê êëàñ ñó òðàíñ ëè çèî ííûõ 
ïî ëè ìå ðàç, ôóíê öè î íè ðó þ ùèõ ñ ïî íè æåí íîé òî÷ -
íîñ òüþ, ÷òî ïðè âî äèò ê âîç íèê íî âå íèþ ìó òà öèé,
íå ðå ïà ðè ðó å ìûõ ñèñ òå ìîé MMR [19].

Ñðå äè ãå íîâ, îò êî òî ðûõ çà âè ñèò õà ðàê òåð âîç -
íèê íî âå íèÿ ñïîí òàí íûõ ìó òà öèé, âû ÿâ ëåí ãåí 
RAD6. Îí êî äè ðó åò ôåð ìåíò, îñó ùå ñòâëÿ þ ùèé in
vitro êîíú þ ãà öèþ óáè õè íî íà  ñ  ãèñ òî íà ìè Í2À,
Í2Â è Í3. Îêà çà ëîñü, ÷òî ïðè èíàê òè âà öèè ýòî ãî
ãå íà âîç íèê íî âå íèå ñïîí òàí íûõ ìó òà öèé ïî âû øà -
åò ñÿ â 5 ðàç. Áî ëåå òî ãî,  îò åãî àê òèâ íîñ òè çà âè ñèò
íå òîëü êî ñêî ðîñòü ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà, íî è
ñïå öè ôè÷ íîñòü ñàé òîâ òðàíñ ïî çè öèè ìî áèëü íî ãî
ýëå ìåí òà Ty äðîæ æåé [16].

Øè ðî êî èç âåñ òíà ðå ïà ðà öèÿ ñàéò-ñïå öè ôè ÷åñ -
êèõ äâó íèò ÷à òûõ ðàç ðû âîâ (DSB) çà ñ÷åò ðå êîì áè -
íà öèè ìåæ äó ðàç ëè÷ íû ìè ìî ëå êó ëà ìè ÄÍÊ [20,
21]. Ýòîò âèä ðå ïà ðà öèè ìî æåò áûòü òàê æå êàê òî÷ -
íûì (error-free), òàê è ñî ïðî âîæ äàòü ñÿ âîç íèê íî âå -
íè åì îøè áîê (error-prone). Òàê, íà ïðè ìåð, êîã äà
ñàéò-ñïå öè ôè ÷åñ êàÿ ýí äî íóê ëå à çà ÍÎ äðîæ æåé
åäè íîæ äû ðàç ðå çà åò ãå íîì è âû æè âà íèå êëåò êè çà -
âè ñèò îò ðå êîì áè íà öè îí íîé ðå ïà ðà öèè, ñâÿ çàí íîé
ñ àê òè âà öè åé òðàíñ ëè çè îí íûõ ïî ëè ìå ðàç, âû õîä
ìó òà öèé â òà êèõ êëåò êàõ ïî âû øà åò ñÿ â 100 ðàç [19].
Îäíà êî ïðè íà ëè ÷èè â G2 ïå ðè î äå êëå òî÷ íî ãî öèê -
ëà èí òàê òíîé ñåñ òðèí ñêîé õðî ìà òè äû ëèê âè äà öèÿ
DSB ìî æåò ïðî è çîé òè íà îñíî âå ãî ìî ëî ãè÷ íîé ðå -
êîì áè íà öèè, ïðè êî òî ðîé  òåê ñòî âûå îøèá êè íå
âîç íè êà þò.  Åñëè æå  DSB ïðî èñ õî äèò â ãàï ëî èä íîé 
êëåò êå  íà ñòà äèè G1, òî ÷òî áû âû æèòü, êëåò êå îñòà -
åò ñÿ  îä íî: ñî å äè íèòü íå ãî ìî ëî ãè÷ íûå êîí öû. Â
êëåò êàõ ìëå êî ïè òà þ ùèõ ìå õà íèçì òà êî ãî ñî å äè íå -
íèÿ ïî ëó ÷èë íà çâà íèå non-homologous end joining
(NHEJ) è îí õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ îá ðà çî âà íè åì îøè áîê 
â ãå íå òè ÷åñ êèõ òåê ñòàõ  (error-prone). Íå äàâ íî ïî êà -
çà íî [21], ÷òî â êëåò êàõ äðîæ æåé  äëÿ òà êî ãî ñî å äè -
íå íèÿ êîí öîâ íó æåí ñïå öè àëü íûé ãåí Xlf1, âàæ íûé
íà ïó òè ðå ïà ðà öèè, çà âè ñè ìîé îò àí òè ãå íà Ku, êî òî -
ðûé êàê ãå òå ðî äè ìåð ñ ìî ëå êó ëÿð íîé ìàñ ñîé
70/80 êÄa ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ êîí öà ìè ÄÍÊ íå çà âè ñè ìî
îò êîí òåê ñòà ïî ñëå äî âà òåëü íîñ òè [23, 24]. Àêòèâ-
íîñòü ýòî ãî ãå íà íå îá õî äè ìà äëÿ îá ðà çî âà íèÿ ñïå -
öè àëü íî ãî ëè ãàç íî ãî êîì ïëåê ñà, ñî å äè íÿ þ ùå ãî
ðàç îðâàí íûå êîí öû [22].

Ïîñ êîëü êó ðàç ëè÷ íûå âîç äå éñòâèÿ íà ÄÍÊ (ðå -
àê òèâ íûå  ðà äè êà ëû êèñ ëî ðî äà, àë êè ëè ðî âà íèå è
äð.) ìî ãóò ïî âðåæ äàòü îñíî âà íèÿ òàê, ÷òî  â òåõ èëè
èíûõ ìåñ òàõ öå ïè âîç íèê íóò ñàé òû, ëè øåí íûå ïó -
ðè íîâ èëè ïè ðè ìè äè íîâ (òàê íà çû âå ìûå ÀÐ ñàé òû)
è íå ñó ùèå ëèøü ôðàã ìåí òû äåç îêñè ðè áî çû ðàç ðû -
âû öå ïè, òî íå îá õî äè ìà îñî áàÿ ðå ïà ðà öèÿ ïî äî -
áíûõ äå ôåê òîâ.  Áî ëåå òî ãî, ïî âðåæ äåí íîå îñíî âà -
íèå ìî æåò óçíà âàòü ñÿ è âû ðå çàòü ñÿ èç íè òè ÄÍÊ
ïîä äå éñòâè åì ñïå öè àëü íûõ ôåð ìåí òîâ – ÄÍÊ-ãëè -
êî çè ëàç. Èñïðàâ ëå íèå òà êèõ äå ôåê òîâ ïî ëó ÷è ëî íà -
çâà íèå base excision repair – BER. Îêà çà ëîñü, ÷òî èõ
ðå ïà ðà öèÿ  ñâÿ çà íà ñ àê òèâ íîñ òüþ  ñïå öè àëü íî ãî
ôåð ìåí òà, òàê íà çû âà å ìîé ÀÐ-ýí äî íóê ëå à çû/3'-ðå -
ïà ðà öè îí íîé äè ýñ òå ðà çû, êî äè ðó å ìîé ãå íîì APN1.
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Â áåñ êëå òî÷ íûõ ýêñ òðàê òàõ  ôåð ìåíò ïðî ÿâ ëÿë 97 % 
àê òèâ íîñ òè è êàê ÀÐ-ýí äî íóê ëå à çà, è êàê
ÄÍÊ-3'-ðå ïà ðà öè îí íàÿ äè ýñ òå ðà çà. Óòðà òà ôóíê -
öèè ýòî ãî ãå íà ïðî èç âî äèò in vivo ìó òà òîð íûé ýô -
ôåêò, óñè ëè âàÿ åãî â 59 ðàç â êëåò êàõ äðîæ æåé, íà -
ïðè ìåð, êî ëè ÷åñ òâî òðàíñ âåð ñèé òè ïà À:Ò®Ñ:G
[16]. Óòðà òà æå ôóíê öèè UNG1 ãå íà ñèñ òå ìû BER,
êîäèðóþùåãî óðàöèë-ÄÍÊ-ãëèêîçèëàçó,  òàêæå
ñîïðîâîæäàåòñÿ ðîñòîì ìó òà öèé, ïðè ýòîì 93 %
íàáëþäàåìîãî ìóòàòîðíîãî ýôôåêòà ñîñòàâëÿþò
òðàíçèöèè G:C®A:T [16]. 

Ïîñ ëåä íåå äå ñÿ òè ëå òèå èñ ñëå äî âà íèé â ãå íå òè -
êå îá îçíà ÷è ëîñü áîëü øè ìè óñïå õà ìè â èç ó÷å íèè
îðãà íè çà öèè ãå íî ìîâ ñà ìûõ ðàç ëè÷ íûõ îðãà íèç -
ìîâ. Ýòèì óñïå õàì ïî ñâÿ ùå íà âñå îáú åì ëþ ùàÿ ìî -
íîã ðà ôèÿ [25]. Óñòà íîâ ëå íèå ïî ëíîé ïåð âè÷ íîé ïî -
ñëå äî âà òåëü íîñ òè (êàê a áóê âû ãå íî ìà [26]) îçíà -
ìå íî âà ëî íà ñòóï ëå íèå â áè î ëî ãèè  ãå íîì íîé ýðû è
ñëå äó þ ùåé çà íåé ïî ñòãå íîì íîé ýðû  ñ íî âû ìè âîç -
ìîæ íîñ òÿ ìè ðàñ øèô ðîâ êè ïðè íöè ïîâ îðãà íè çà öèè 
è ôóíê öè î íè ðî âà íèÿ ãå íî ìà. Îïè ñà íèå â êíè ãå ãå -
íîì íûõ ñòðóê òóð íûõ ýëå ìåí òîâ, à òàê æå ñïî ñî áîâ
è îñî áåí íîñ òåé èõ àê òè âà öèè ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ  àíà -
ëè çîì ñî áû òèé, ïðè âî äÿ ùèõ ê îá ðà çî âà íèþ ìó òà -
öèé êàê çà ïðîã ðàì ìè ðî âàí íî ãî, òàê  è íå çàï ðîã ðàì -

ìè ðî âàí íî ãî ÿâ ëå íèÿ. Ïîñ ëåä íåå âàæ íî ïðè èç ó÷å -
íèè ïðî ÿâ ëÿ å ìûõ îðãà íèç ìà ìè  â íîð ìå è ïðè ïà òî -
ëî ãèè óðîâ íåé ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà. Êíè ãà ðàñ -
êðû âà åò, ÷òî òåìï ìó òà öèé ñ âîç ìîæ íûì ðàç ëè ÷è åì 
ïî äëè íå ãå íî ìà  äî 1000 ðàç îïðå äå ëÿ åò ñÿ ïî ëî æå -
íè åì  ìó òà öè îí íîé ìè øå íè â ãå íî ìå è åå ôóíê öè î -
íàëü íîé ïðåä íàç íà ÷åí íîñ òüþ, êîí òåê ñòîì õðî ìî -
ñî ìû, õà ðàê òå ðîì ïåð âè÷ íîé ïî ñëå äî âà òåëü íîñ òè,
âû áî ðî÷ íûì ïðè âëå ÷å íè åì ê òåì èëè èíûì  ñàé òàì
(öèñ-ýëå ìåí òàì) ôóíê öè î íàëü íûõ ñïå öè àëü íûõ
ôàê òî ðîâ (òðàíñ-ýëå ìåí òîâ), âðå ìå íåì ðåï ëè êà -
öèè  òà êîé ìè øå íè â êëå òî÷ íîì öèê ëå. Òàê æå òåìï
ìó òà öèé îïðå äå ëÿ åò ñÿ,  ñ êà êîé ñêî ðîñ òüþ â ñëî -
æèâ øèõ ñÿ óñëî âè ÿõ ôóíê öè î íè ðî âà íèÿ êëåò êè
ïðî õî äÿò òå èëè èíûå ãå íå òè ÷åñ êèå ïðî öåñ ñû
(çäåñü óñëîâ íî – «êè íå òè ÷åñ êèé» ìó òà ãå íåç, ðèñ. 2)
è êà êî âà êàð òè íà õè ìè ÷åñ êèõ ìî äè ôè êà öèé ó÷àñò-
íè êîâ ýòèõ ïðî öåñ ñîâ (óñëîâ íî – «ýïè ãå íå òè ÷åñ -
êèé» ìó òà ãå íåç, ðèñ. 2). ×òî êà ñà åò ñÿ «êè íå òè ÷åñ êî -
ãî ìó òà ãå íå çà», òî â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ  èç âåñ òíî, ÷òî
óñè ëå íèå ïðî öåñ ñîâ òðàíñ êðèï öèè ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ 
ïî ÿâ ëå íè åì ìó òà öèé (ÒÀÌ – transcription activated
mutagenesis).  Ïðè ïî ëîì êàõ â êà êîì-ëè áî ïðî ìî òî -
ðå èñ ÷å çà åò áëèç ëå æà ùàÿ «ãî ðÿ ÷àÿ òî÷ êà» ìó òè ðî -
âà íèÿ, òàê æå êàê è ïðè íà ðó øå íèè ñàé òîâ ñâÿ çû âà -
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Ðèñ. 2. Âîç ìîæ íûå èñ òî÷ íè êè  ñïîí òàí íûõ ìó òà öèé (ñ äî ïîë íå íè ÿ ìè ê [15])



íèÿ ñî îò âå òñòâó þ ùèõ òðàíñ êðèï öè îí íûõ ôàê òî -
ðîâ. Ïðè èç ó÷å íèè ñêî ðîñ òè ôèê ñà öèè çà ìåí
îñíî âà íèé îêà çà ëîñü, ÷òî  ýòà  ñêî ðîñòü â íå òðàíñ-
ëè ðó å ìîé ÷àñ òè ìÐÍÊ  äëÿ êîí ñåð âà òèâ íûõ áåë êîâ
íè æå, íî îíà âû øå â ñëó ÷àå ìå íåå êîí ñåð âà òèâ íûõ
áåë êîâ.

×òî êà ñà åò ñÿ «ýïè ãå íå òè ÷åñ êî ãî» ìó òà ãå íå çà, òî 
óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ãè ïî ìå òè ëè ðî âà íèå ÄÍÊ ÿâ ëÿ åò -
ñÿ ôàê òî ðîì ïî âû øå íèÿ ñêî ðîñ òè ìó òà ãå íå çà, äåç à -
ìè íè ðî âà íèå öè òî çè íà, ìå òè ëè ðî âàí íî ãî ïî ïÿ òî -
ìó ïî ëî æå íèþ, îá óñëîâ ëè âà åò ïî ÿâ ëå íèå áîëü øî -
ãî êî ëè ÷åñ òâà ìó òà öèé.  Â ïî ñëåä íåå âðå ìÿ 
âíè ìà íèå èñ ñëå äî âà òå ëåé  ïðè âëå êà åò ìíå íèå, ñî -
ãëàñ íî êî òî ðî ìó  ïðè ÷è íîé âîç íèê íî âå íèÿ ðà êà ÿâ -
ëÿ åò ñÿ  íà ðó øå íèå â ñòàí äàð òå  ýïè ãå íå òè ÷åñ êîé
ìàðêèðîâêè ãåíîâ â ñòâîëîâûõ  è ðîäîíà÷àëüíûõ
êëåòêàõ, ñîïðîâîæäàþùååñÿ  ïîâðåæäåíèÿìè â
êëåòî÷íîé ÄÍÊ [27].

Î ìå õà íèç ìàõ îá ðà çî âà íèÿ ñïîí òàí íûõ ìó -
òà öèé â ãå íî ìå. Ýòà îá ëàñòü èí òåí ñèâ íî èñ ñëå äó -
åò ñÿ â òå ÷å íèå äëè òåëü íî ãî âðå ìå íè è îñíîâ íûå
èçó÷åí íûå ìå õà íèç ìû îõà ðàê òå ðè çî âà íû â èç äà âà -
å ìîé Ëå âè íîì cå ðèè ó÷åá íè êîâ Genes, âêëþ ÷àÿ ïî -
ñëåä íþþ, âîñ ü ìóþ âåð ñèþ [28]. Çäåñü ìû êðàò êî
ðàñ ñìîò ðèì ìå õà íèç ìû ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà ñ
ó÷àñ òè åì ñïå öè àëü íûõ ôåð ìåí òîâ òè ïà AID è
Apobec, ïî ëó ÷èâ øèõ â ëè òå ðà òó ðå íà çâà íèå «ìó òà -
ãå íàç», è îõà ðàê òå ðè çó åì ñïå öè àëü íûå ôåð ìåí òû
òè ïà òðàíñ ëè çè îí íûõ ïî ëè ìå ðàç, ó÷àñ òâó þ ùèõ â
ðå ïà ðà öèè êàê ðàç ðû âîâ â ìî ëå êó ëå ÄÍÊ, òàê è äðó -
ãèõ ïî âðåæ äå íèé. È, íà êî íåö, ðàñ ñìîò ðèì ìå õà -
íèçì îá ðà çî âà íèÿ àä äóê òà 8-oxo-G, âoçíè êà þ ùå ãî
ïðè îïðå äå ëåí íûõ óñëî âè ÿõ â êëåò êå çà ñ÷åò àòà êè
ìî ëå êó ëîé Í2Î äâóõ ñîñåäñòâóþùèõ G â öåïè
ÄÍÊ. Èçâåñòíî, ÷òî ýòîò àääóêò ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé
âîçíèêíîâåíèÿ ìóòàöèé çà ñ÷åò òðàíñâåðñèè
îñíîâàíèé.

Ìó òà ãå íà çû, ïðåä ñòàâ ëåí íûå áåë êà ìè AID
(activation induced cytidine deaminase) è ãðóï ïîé
áåë êîâ (1, 3Ñ, 3G) Apobec (apolipoprotein B mRNA
editing catalytic subunit), îõà ðàê òå ðè çî âà íû â öå ëîì
ðÿ äå îá çî ðîâ. Îñòà íî âèì ñÿ íà äâóõ èç íèõ [25, 27].
Óäè âè òåëü íîé ÷åð òîé ýòèõ ôåð ìåí òîâ îêà çà ëàñü èõ
ñïî ñîá íîñòü ê äåç à ìè íè ðî âà íèþ öè òî çè íà. Â ðå -
çóëü òà òå öè òî çèí ïðå âðà ùà åò ñÿ â óðà öèë, âû çû âàÿ
ñî ñòî ÿ íèå íå ñïà ðåí íîñ òè îñíî âà íèé â ìî ëå êó ëå

ÄÍÊ. Âîç ìî æåí äâî ÿ êèé âû õîä èç ýòîé ñè òó à öèè:
ëè áî ÄÍÊ-ãëè êî çè ëà çà âû ðå æåò óðà öèë è âîñ ñòà íî -
âèò òåêñò ïî íå ïîâ ðåæ äåí íîé ìàò ðè öå, ëè áî â ðà óí -
äå ðåï ëè êà öèè íà ïðî òèâ óðà öè ëà âêëþ ÷èò ñÿ àäå íèí 
è â ýòîé îá ëàñ òè ãå íå òè ÷åñ êî ãî òåê ñòà ïðî è çîé äåò
òðàí çè öèÿ  G:C®A:T. Ñó ùåñ òâî âà íèå ìó òà ãå íàç
îïðàâ äà íî â ñâÿ çè ñ óñòà íîâ ëåí íû ìè ïðè íöè ïà ìè
áè î ëî ãè ÷åñ êîé îðãà íè çà öèè, îò âå ÷à þ ùåé çà äà ÷å
ñî çäà íèÿ ãå íå òè ÷åñ êî ãî ðàç íî îá ðà çèÿ íà îñíî âå èñ -
õîä íî ãî ñòàí äàð òà. ßðêèì ïðè ìå ðîì òà êîé îðãà íè -
çà öèè ÿâ ëÿ åò ñÿ  èì ìóí íûé îò âåò êëåò êè, õà ðàê òå ðè -
çó þ ùèé ñÿ òà êèì ðàç ìà õîì  ðàç íî îá ðà çèÿ, êà êîé
ïðè ñóù àí òè òå ëàì, ïðè çâàí íûì ðàñ ïîç íà âàòü è
íåéòðà ëè çî âàòü àñ òðî íî ìè ÷åñ êîå ÷èñ ëî àí òè ãå íîâ
[29, 30]. ßñíî, ÷òî àê òèâ íîñòü AID è Apobec äîë æíà 
áûòü ÷ðåç âû ÷àé íî ëî êàëü íî-ñïå öè ôè÷ íîé è ñòðî ãî
êîí òðî ëè ðî âàòü ñÿ â ïðî öåñ ñå æèçíåäåÿòåëüíîñòè
êëåòêè. Ïðè íàðóøåíèè æå ñèñòåìû êîíòðîëÿ íàä
àêòèâíîñòüþ ìó òà ãå íàç óðîâåíü ñïîíòàííûõ ìóòà -
öèé äîëæåí ðåçêî âîçðàñòàòü, è â íàñòîÿùåå âðåìÿ
åùå íå ÿñíî, óçíàþòñÿ ëè ýòè ìóòàöèè ñèñòåìàìè
ðåïàðàöèé êëåòêè.

Àêòèâíîå èç ó÷å íèå âñëåä çà ðà áî òà ìè  Êîð íáåð -
ãà ÄÍÊ-ïî ëè ìå ðàç íîé ðå àê öèè ïî çâî ëè ëî óñòà íî -
âèòü, ÷òî â ýêñ òðàê òàõ êëå òîê ýó êà ðè î òîâ èìå þò ñÿ
÷å òû ðå òè ïà ðàç ëè÷ íûõ ÄÍÊ-ïî ëè ìå ðàç: a, b, d  è e
[31]. Â ýêñ òðàê òàõ ìè òî õîí äðèé êðû ñû îá íà ðó æåí
åùå îäèí âèä ôåð ìåí òà ýòî ãî êëàñ ñà – g-ïî ëè ìå ðà -
çà. Èç ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ ñëåäîâàëî, ÷òî êëåò êà
ñíàá æå íà öå ëûì íà áî ðîì ÄÍÊ-ïî ëè ìå ðàç. Äëÿ ÷å -
ãî ýòî íóæ íî?  Âà ðè àíò îò âå òà íà ýòîò âîï ðîñ ïðåä -
îñòà âè ëè äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå íà áàê òå ðè ÿõ. Ïðè
îá ëó ÷å íèè êëå òîê áàê òå ðèé óëüòðà ôè î ëå òîì âîç -
íèê íî âå íèå ìó òà öèé îá óñëîâ ëå íî ïî ÿâ ëå íè åì ôî -
òîï ðî äóê òîâ â öå ïè ÄÍÊ. Ýòî íå èç áåæ íî îñëàá ëÿ ëî 
òî÷ íîñòü ñèí òå çà íà îñíî âå ìàò ðè öû, è òà êîé ñèí òåç 
ïî ëó ÷èë íà çâà íèå  òðàíñ ëè çè îí íî ãî – TLS [32].
Îäíà êî èç ó÷å íèå SOS-îò âå òà (ðå ïà ðà öèè) â êëåò êàõ 
Escherichia coli [33] ïî êà çà ëî, ÷òî ïðè âîç íè êà þ -
ùèõ ïîä äå éñòâè åì óëüòà ôè î ëå òà ðàç ðû âàõ â ÄÍÊ
àê òè âè ðó åò ñÿ ïðî òå î ëè òè ÷åñ êàÿ àê òèâ íîñòü îñíîâ -
íî ãî áåë êà ðå êî ìáè íà öèè RecA. Â ðå çóëü òà òå ýòîé
àê òèâ íîñ òè äåã ðà äè ðó åò ñïå öè àëü íûé áå ëîê LexA,
ÿâ ëÿ þ ùèé ñÿ ðåï ðåñ ñî ðîì  ýêñ ïðåñ ñèè ãå íîâ, íå îá -
õî äè ìûõ äëÿ SOS-îò âå òà. Ñðå äè ýòèõ ãå íîâ èìå åò ñÿ 
òà êîé ãåí, êàê umuC (umuD), êî òî ðûé êî äè ðó åò ñà -
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ìîñ òî ÿ òåëü íóþ ïî ëè ìå ðà çó ñ íî âû ìè ñâîéñòâà ìè –
òðàíñ ëè çè îí íóþ ïî ëè ìå ðà çó, õà ðàê òå ðè çó þ ùó þ ñÿ
ïî íè æåí íîé òî÷ íîñ òüþ ðåï ëè êà öèè [34, 35].

Â ýòîé æå ñèñ òå ìå ðå ïà ðà öèè îá íà ðó æå íà åùå
îäíà íî âàÿ òðàíñ ëè çè îí íàÿ ïî ëè ìå ðà çà DinB, èëè 
polV [36]. Åå çà äà ÷à ñî ñòî èò â èñ ïðàâ ëå íèè ðàç ëè÷ -
íûõ äå ôåê òîâ G îñíî âà íèÿ òàê, ÷òî ïðè ëþ áîì äå -
ôåê òå G  îíà èí êîð ïî ðè ðó åò Ñ â ñî îò âå òñòâó þ ùèé
ó÷àñ òîê ïðè ñèí òå çå ÄÍÊ. Îêà çà ëîñü, ÷òî DinB çíà -
÷è òåëü íî àê òèâ íåå ðà áî òà åò â ñëó ÷àå ïî âðåæ äåí íî -
ãî, à íå èí òàê òíî ãî G îñíî âà íèÿ. Âàæ íîñòü íà ëè ÷èÿ
òà êî ãî ôåð ìåí òà äå ìî íñòðè ðó þò äàí íûå ïî âû ÿâ -
ëå íèþ ðå ãó ëÿ òîð íîé ðî ëè ñïå öè àëü íî ãî CarG áîê ñà 
ãå íî ìà ýóêàðèîòîâ [37], à òàê æå ïî âîç íèê íî âå íèþ
8-oxo-G àääóêòà [38], ÷òî áóäåò ðàññìîòðåíî íèæå.

Èäåí òè ôè êà öèÿ â êëåò êàõ áàê òå ðèé ïî ëè ìå ðàç,
îñó ùå ñòâëÿ þ ùèõ error-prone òðàíñ ëè çè îí íûé ñèí -
òåç, ïî ñòà âè ëà âîï ðîñ îá èõ ïðè ñó òñòâèè â êëåò êàõ
ýó êà ðè î òîâ. Ïðè ýòîì îá íà ðó æå íû 14 áåë êîâ, îá ëà -
äà þ ùèõ ãî ìî ëî ãè åé ñ áåë êà ìè UmuC è DinB.  Èçó -
÷å íèå ñâîéñòâ  ýòèõ ýó êà ðè îòíûõ áåë êîâ ïî çâî ëè ëî
ðàç äå ëèòü èõ íà îòäåëüíûå ñåìåéñòâà, êàê óêàçàíî â
òàáëèöå [31].

Íåñ ìîò ðÿ íà  íå âû ñî êóþ  òî÷ íîñòü êî ïè ðî âà íèÿ 
ãå íå òè ÷åñ êîé èí ôîð ìà öèè, ýòè  ôåð ìåí òû (êðàò êî
õà ðàê òå ðè çó å ìûå êàê «áåç çà áîò íûå»)  èã ðà þò âàæ -
íóþ ðîëü â æèç íè êëåò êè. ßðêèì ïðè ìå ðîì òî ìó
ñëó æèò polx. Ýìáðè î íû ìû øåé, íî êà ó òè ðî âàí íûõ
ïî ýòî ìó ãå íó, îêà çà ëèñü ïî ëíîñ òüþ íå æèç íåñ ïî -
ñîá íû ìè. Äà æå â êóëü òó ðå êëå òîê  òà êèõ ýì áðè î -
íîâ, íå âçè ðàÿ íà èíàê òè âà öèþ â íèõ àïîï òè ÷åñ êî ãî
ïó òè, íå íà áëþ äà ëîñü ðîñ òà, õî òÿ çíà ÷è òåëü íî ïîç-
æå ðîñò âîç îá íîâ ëÿë ñÿ. Íå îá õî äè ìà ëè â ýòîì ñëó -
÷àå êà êàÿ-òî êîí êðåò íàÿ  ïå ðå ñòðîé êà â ãå íî ìå? 
Ïîñ êîëü êó ïðè óòðà òå ãå íà polx ðåç êî âîç ðàñ òà åò
íå ñòà áèëü íîñòü õðî ìî ñîì, âû ñêà çàíî ïðåä ïî ëî æå -
íèå îá ó÷àñ òèè ýòî ãî ãå íà â ðå ãó ëÿ öèè äâó íèò ÷à òûõ
ðàç ðû âîâ (DSB), òàê ÷òî ãåí ìî æåò ôóíê öè î íè ðî -
âàòü êàê îíêî ñóï ðåñ ñîð [39].

Åñëè ñó ùåñ òâó åò öå ëûé ðÿä òðàíñ ëè çè îí íûõ
ïî ëè ìå ðàç, ñïî ñîá íûõ âíî ñèòü òå èëè èíûå îøèá êè 
â ãå íå òè ÷åñ êèå òåê ñòû, òî ÷ðåç âû ÷àé íî âà æåí âîï -
ðîñ îá èõ ðå ãó ëÿ öèè è âîç ìîæ íîñ òè åå íà ðó øå íèÿ.
Ýòî ìó âîï ðî ñó ïî ñâÿ ùå íà ðà áî òà [40]. Çäåñü ïî êà -
çà íî, ÷òî ëèøü òîëü êî íóæ íàÿ ïî ëè ìå ðà çà âêëþ ÷à -
åò ñÿ â ðà áî òó â ñòðî ãî ñî îò âå òñòâó þ ùåå âðå ìÿ, è

ÄÍÊ-ïî ëè ìå ðà çû ïðî êà ðè î òîâ, íèç øèõ ýó êà ðè î òîâ è ìëå êî -
ïè òà þ ùèõ [31]

Escherichia
coli

Saccharomyces
cerevisie

Homo sapiens Ñåìåéñòâî

Pol I – – A

Pol II – – B

Pol III – – C

Pol V – – Y

Pol IV – Polk Y

– – Polb X

– Pola Pola B

– Pold Pold B

– Pole Pole B

– Polg Polg A

– PolIV Poll X

– RevI RevI Y

– Polh Polh Y

– Polx Polx A

– – Poli Y

– – Polm X

– – Polq A

ýòî âñå îïðå äå ëÿ åò ñÿ àê òèâ íîñ òüþ äâóõ áåë êîâ –
ð53 è ð21.

Ýòè áåë êè ñïî ñîá íû êîí òðî ëè ðî âàòü ñè òó à öèþ
â ðåï ëè êà òèâ íîé âèë êå òà êèì îá ðà çîì, ÷òî ïðè
âñòðå ÷å ðåï ëè êà òèâ íî ãî ôåð ìåí òà ñ ïî âðåæ äå íè åì
ìàò ðè öû ê çà æè ìó, óäåð æè âà þ ùå ìó ôåð ìåíò íà
ÄÍÊ, ïðè ñî å äè íÿ åò ñÿ ìî ëå êó ëà óáè õè íî íà.  Ýòî –
ÿêîðü, íå îá õî äè ìûé ïðè çà ìå íå ðåï ëè êà òèâ íîé ïî -
ëè ìå ðà çû íà òðàíñ ëè çè îí íóþ. Ñè òó à öèÿ êîí òðî ëè -
ðó åò ñÿ ð53, àê òèâ íîñòü êî òî ðî ãî èí äó öè ðó åò ñèí òåç 
ð21. Ýòîò áå ëîê  îá ëåã ÷à åò âçà è ìî äå éñòâèå óáè õè -
íî íà ñ çà æè ìîì è çà ìå íó ïî ëè ìå ðàç â âèë êå ðåï ëè -
êà öèè. Òà êèì  ñïî ñî áîì è ïîä äåð æè âà åò ñÿ ìè íè -
ìàëü íûé óðî âåíü âîç íè êà þ ùèõ ìó òà öèé. Ïðè ïî -
ëîì êå æå ýòèõ áåë êîâ «áåç çà áîò íûå» ïî ëè ìå ðà çû
ñêëîí íû ê ïðî ÿâ ëå íèþ õà î òè÷ íîñ òè

Íå äàâ íî ðàñ êðûò [38] ìå õà íèçì îá ðà çî âà íèÿ
ïî ëî ìîê ÄÍÊ, âû çû âà å ìûõ äå éñòâè åì â êëåò êå
êèñ ëî ðî äà (ðå àê òèâ íûå ðà äè êà ëû (ROS) [41], ïå ðå -
êè ñè, ãèä ðîê ñèë, ñó ïåð îêñèäû, ãå íå ðè ðó å ìûå èî -
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íè çè ðó þ ùåé ðà äè à öè åé, õè ìè ÷åñ êè ìè ìó òà ãå íà ìè, 
ðàç ëè÷ íû ìè âíóò ðèê ëå òî÷ íû ìè ïðî öåñ ñà ìè).
Èçâåñ òíî, ÷òî â ðå çóëü òà òå äå éñòâèÿ ýòèõ ôàê òî ðîâ
â êëåò êå âîç íè êà åò àä äóêò 8-oxo-G. Òå î ðå òè ÷åñ êè
îí ìî æåò îá ðà çî âû âàòü ïà ðó ñ ëþ áûì äÍÒÔ, íî ÷à -
ùå âñå ãî èñ ïîëü çó åò ñÿ ëè áî äÀÒÔ, ëè áî äÖÒÔ.
Îòíî øå íèå äÀ/äÖ çà âè ñèò îò âè äà ïî ëè ìå ðà çû.
Åñëè ïî âðåæ äå íèþ óäà åò ñÿ èç áå æàòü êîí òðî ëÿ ñî
ñòî ðî íû MMR, òî ñïà ðè âà íèå ñ äÀ ïðè âå äåò ê
òðàíñ âåð ñèè G:T.

Êàê æå âîç íè êà åò ýòî îïàñ íîå ïî âðåæ äå íèå â
ÄÍÊ?  Ïî ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ â êëåò êå ROS, ñî äåð æà ùèå
íå ñïà ðåí íûé ýëåê òðîí, ñïî ñîá íû îêèñ ëèòü ÄÍÊ,
çà õâà òû âàÿ  íå äîñ òà þ ùèé èì ýëåê òðîí. Îáðà çó þ -
ùà ÿ ñÿ â ðå çóëü òà òå òà êî ãî çà õâà òà èî íè çà öè îí íàÿ
äû ðà ìî æåò äâè ãàòü ñÿ ïî ëåñ òíè öå ÄÍÊ íà ðàñ ñòî ÿ -
íèå äî 20 íì. Óäè âè òåëü íî, íî íà ó÷àñ òêàõ, ñî äåð -
æà ùèõ äâà ñî ñå äñòâó þ ùèõ G, ýòà äû ðà çà äåð æè âà -
åò ñÿ äîëü øå, ÷òî ïî çâî ëÿ åò ïðî ÿ âèòü ñÿ ñâî éñòâàì,
êî òî ðû ìè íàä å ëå íà ìî ëå êó ëà âî äû. Â ñî çäàâ øèõ ñÿ
óñëî âè ÿõ Í2Î ðå à ãè ðó åò ñ Ñ8 ïî ëî æå íè åì ãó à íè íà,
ïðå âðà ùàÿ åãî â 8-oxo-G. Ñ÷è òà ëîñü, ÷òî äëÿ ýòîé
ðå àê öèè íóæ íî ìíî ãî ýíåð ãèè. Îäíà êî âû ÿñ íè ëîñü, 
÷òî ðå àê öèÿ ìî æåò ïðî òå êàòü áëà ãî äà ðÿ ñëå äó þ ùå -
ìó. Â áîëü øóþ áî ðîç äêó äâîé íîé ñïè ðà ëè ÄÍÊ â
ãèä ðà òà öè îí íîì îêðó æå íèè ìî æåò ïî ïà äàòü ïðî -
òè âî è îí  Na+. Êîã äà îí ïîä õî äèò ê èî íè çà öè îí íîé
äû ðå, åãî ïî ëî æè òåëü íûé çà ðÿä  îá óñëîâ ëè âà åò âîç -
ìîæ íîñòü ñâÿ çè Ñ8 ïî ëî æå íèÿ ãó à íè íà ñ àòî ìà ìè Î
è Í ìî ëå êó ëû âî äû. Â ýòî æå âðå ìÿ äðó ãîé åå ïðî -
òîí ïîä ñî å äè íÿ åò àòîì êèñ ëî ðî äà, ñâÿ çàâ øèé ñÿ ñ
Ñ8, ê ñî ñåä íåé ìî ëå êó ëå âî äû. Í-ñâÿçü óäëè íÿ åò ñÿ,
îá ú å äè íÿÿ ñðà çó äâå ìî ëå êó ëû âî äû. Òà êàÿ ñòðóê -
òó ðà ðâåò ñÿ ñ ïå ðå íî ñîì  îä íî ãî èç ïðî òî íîâ âî äû
íà ñî ñåä íþþ ìî ëå êó ëó Í2Î òàê, ÷òî îá ðà çó åò ñÿ ïî -
ëî æè òåëü íûé èîí ãèä ðî íè ó ìà – Í3Î

+.  Ïðè ýòîì ãó -
à íèí ñî âñå ìè îñòàò êà ìè îò ïåð âîé ìî ëå êó ëû âî äû
ïðî äîë æà åò áûòü íå é òðàëü íûì è íà ÷è íàÿ ñ ýòî ãî
ìî ìåí òà  ñòà íî âÿò ñÿ âîç ìîæ íû ìè âñå èç âåñ òíûå
äàëü íåé øèå ýòà ïû îá ðà çî âà íèÿ 8-oxo-G. ×òî êà ñà -
åò ñÿ Í3Î

+, òî îí ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ áëè æàé øèì ÐÎ4
–

îñòî âà ÄÍÊ òà êèì îá ðà çîì, ÷òî áåç áîëü øèõ ýíåð -
ãå òè ÷åñ êèõ çà òðàò îá ðà áà òû âà þò ñÿ ñðà çó äâà ïðî -
äóê òà ðå àê öèè: Í3Î

+  è ãó à íèí ñ ïðè êðåï ëåí íûì ê
Ñ8 ãèä ðîê ñè ëîì. Èòàê, îäíèì èç óñëî âèé êîí âåð ñèè 
GG â 8-oxo-G  ÿâ ëÿ åò ñÿ âçà è ìî äå éñòâèå íà îñíî âå

äâóõ ìî ëå êóë âî äû â ãèä ðà òà öè îí íîì îêðó æå íèè
ÄÍÊ. Äðó ãèì óñëî âè åì ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ëè ÷èå ïðî òè âî -
è î íà Na+, ïðè âëå êà å ìî ãî îò ðè öà òåëü íî çà ðÿ æåí íîé 
ãðóï ïîé ÐÎ4

–. Ïðè çà ìå íå ýòîé ãðóï ïû íà íå é òðàëü -
íóþ ôîñ ôî íî âóþ ãðóï ïó (ÐÎ3ÑÍ3), íå ñïî ñîá íóþ
âçà è ìî äå éñòâî âàòü ñ Na+, àä äóêò 8-oxo-G íå îá ðà çó -
åò ñÿ. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå  åùå ðàç ñâè äå ò åëüñòâó þò 
î âàæ íîñ òè òå ðà ïèè ñ ïî ìîùüþ àí òè îê ñè äàí òîâ êàê 
ñî å äè íå íèé, îá ëà äà þ ùèõ ïî òåí öè àëü íîé ñïî ñîá -
íîñ òüþ ê ñíè æå íèþ óðîâ íÿ ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå -
çà.

Î ñêî ðîñ òè ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà. Èòàê, èç -
ìå ðå íèå ñêî ðîñ òè ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà ó ñà ìûõ
ðàç ëè÷ íûõ îðãà íèç ìîâ [6] ïî êà çà ëî, ÷òî ýòà âå ëè ÷è -
íà  âàðü è ðó åò â ïðåä å ëàõ íå ñêîëü êèõ ïî ðÿä êîâ âå -
ëè ÷è íû. Òà êèì îá ðà çîì, îðãà íèç ìû äå ëÿò ñÿ íà
ãðóï ïû ïî  ñõî äñòâó è ðàç ëè ÷è ÿì äëÿ ýòî ãî ïî êà çà -
òå ëÿ, ÷òî äà åò âîç ìîæ íîñòü èç ó÷å íèÿ êàê ïðî öåñ ñîâ
ýâî ëþ öèè íà ìå õà íèç ìåí íîì óðîâ íå, òàê  è ãå íå òè -
÷åñ êèõ çà áî ëå âà íèé, ñâÿ çàí íûõ ñ ìó òà öè ÿ ìè. 

Íà ýòîì ïó òè âàæ íîé îêà çà ëàñü êîí öåï öèÿ  î òà -
êîì óñòðî éñòâå êëåò êè, ïðè êî òî ðîì îíà ñíàá æå íà
è àï ïà ðà òîì äëÿ ïðî èç âî äñòâà ìó òà öèé, è àï ïà ðà -
òîì äëÿ èõ ïðåä îò âðà ùå íèÿ. ßñíî, ÷òî îò êîí êðåò -
íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ êëåò êè çà âè ñèò êî íå÷ íûé óðî âåíü
âîç íè êà å ìûõ ìó òà öèé. Îáîñ íî âà íè åì äëÿ ïîäîá -
íîé êîí öåï öèè ÿâè ëèñü äàí íûå î âîç ìîæ íîñ òè îá -
íà ðó æåíèÿ øòàì ìîâ, îá ëà äà þ ùèõ ëè áî ìó òà òîð -
íûì, ëè áî àí òè ìó òà òîð íûì ôå íî òè ïîì. Èñòî ðèÿ
îò êðû òèÿ ñâîéñòâ òà êèõ øòàì ìîâ è èõ õà ðàê òå ðèñ -
òè êà îïèñà íû â ðàáîòå [1]. Çäåñü ìû  êðàò êî îò ìå -
òèì ñëå äó þ ùåå. 

Â ñëó ÷àå ïðî êà ðè î òîâ ïðè èç ó÷å íèè óðîâ íÿ
ñïîí òàí íûõ ìó òà öèé â ãå íî ìå îä íî ãî èç áàê òå ðè î -
ôà ãîâ  îá íà ðó æå íû ìó òà öèè ïî ãå íó  ÄÍÊ-ïî ëè ìå -
ðà çû ýòî ãî ôà ãà êàê ðåç êî óâå ëè ÷è âà þ ùèå, òàê è
ñíè æà þ ùèå ýòîò óðî âåíü. Äàëü íåé øåå èñ ñëå äî âà -
íèå ïî êà çà ëî, ÷òî òî÷ íîñòü ïðî öåñ ñà ðåï ëè êà öèè
îïðå äå ëÿ åò ñÿ äâó ìÿ óñëî âè ÿ ìè: òî÷ íîñ òüþ âû áî ðà
ïðà âèëü íî ãî íóê ëå î òè äà äëÿ îñó ùå ñòâëå íèÿ ðå àê -
öèè ïî ëè ìå ðè çà öèè è ñî îò íî øå íè åì ïî ëè ìå ðàç íîé 
è 3'-5'-ýê çî íóê ëå àç íîé (ðå äàê òè ðó þ ùåé) àê òèâ íîñ -
òåé. Îäíè ìó òà öèè, âîç íè êà þ ùèå ÷à ùå, îñëàá ëÿ þò
òî÷ íîñòü ðåï ëè êà öèè,  äðó ãèå æå  (âîç íè êà þ ùèå
ëè áî ðå æå, ëè áî áî ëåå òðóä íî âû ÿâ ëÿ å ìûå) – ýòó
òî÷ íîñòü óâå ëè ÷è âà þò. Îêà çà ëîñü, ÷òî ïî ñëåä íåå
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âîç ìîæ íî òîã äà, åñ ëè â ðå çóëü òà òå ìó òà öèè âðå ìÿ
îá íà ðó æå íèÿ ýê çî ñàé òîì  íå ïðà âèëü íî âêëþ ÷åí íî -
ãî íóê ëå î òè äà çíà ÷è òåëü íî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ.  Âå ðî ÿò -
íî, ýòî ïðî èñ õî äèò èç-çà äå ôåê òà ïî ëè ìå ðà çû, îò ðà -
æà þ ùå ãî ñÿ íà ñïî ñîá íîñ òè åå ïå ðå ìå ùå íèÿ ïî ìàò -
ðè öå. Ïî êà çà íî, ÷òî â ñëó ÷àå àí òè ìó òàò îðíîé ïî-
ëè ìå ðà çû óâå ëè ÷è âåò ñÿ âðå ìÿ ïðå áû âà íèÿ íà ìàò -
ðè öå ýê çî íóê ëå àç íî ãî ñàé òà, â òî âðå ìÿ êàê äëÿ ïî -
ëè ìå ðàç íî ãî ñàé òà îíî óìåíü øà åò ñÿ [42].   Ìó òà òî -
ðû è àí òè ìó òà òî ðû ìî ãóò âîç íè êàòü íà îñíî âå ðàç -
íûõ ãå íîâ. Òàê, ïðè ïëîò íîì âû ñå âå íà ãî ëîä íóþ
ñðå äó êëå òîê, íå ñó ùèõ ìó òà öèþ ochre è íóæ äà þ -
ùèõ ñÿ â ýê çî ãåí íîì òè ðî çè íå, ðîñò áó äåò íà áëþ -
äàòü ñÿ òîëü êî òîã äà, êîã äà ïðî è çîé äåò ðå âåð ñèÿ ïî
äàí íîé ìó òà öèè. Îêà çà ëîñü, ÷òî òà êîå ñî áû òèå çà -
âè ñèò îò àê òèâ íîñ òè ñïå öè àëü íî ãî ãå íà tas [43]. Ïî 
îöåí êàì Äðýé êà ñ ñî àâò. [6], ãå íîì ïðî êà ðè î òîâ ñî -
äåð æèò ~10 ãå íîâ, ñïî ñîá íûõ  îïðå äå ëÿòü ìó òà òîð -
íûé è àí òè ìó òà òîð íûé ôå íî òè ïû.

×ðåç âû ÷àé íî âû ñî êèå óðîâ íè ñïîí òàí íûõ ìó -
òà öèé, íà áëþ äà þ ùè å ñÿ  â çëî êà ÷åñ òâåí íûõ êëåò -
êàõ, íà õî äÿò îá ú ÿñ íå íèå ñ ïî çè öèé âîç íèê íî âå íèÿ
â íèõ ìó òà òî ðîâ [44].  Áîëü øîé èí òå ðåñ âû çû âà åò
èäåÿ î òîì, ÷òî â òà êèõ êëåò êàõ íåîá ÿ çà òåëü íî â ðî -
ëè ìó òà òî ðà âû ñòó ïà åò ïî ñòî ÿí íàÿ ãå íå òè ÷åñ êàÿ
ñòðóê òó ðà, ìî æåò áûòü è âðå ìåí íûé ìó òà òîð, â ÷à-
ñòíîñ òè, òà èëè èíàÿ ìî ëå êó ëà, âîç íè êà þ ùàÿ â äàí -
íîé êëåò êå â ðå çóëü òà òå îøèá êè òðàíñ êðèï öèè ëè áî 
òðàíñ ëÿ öèè. È âîò òà êîé âðå ìåí íûé ìó òà òîð è ââå -
äåò â ãå íîì íà ñëå äó å ìûå ìó òà öèè [45]. 

Ïðè èç ó÷å íèè ôàê òî ðîâ, îïðå äå ëÿ þ ùèõ ñêî -
ðîñòü ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà, ïî ñëå ïóá ëè êà öèè
[46] âíè ìà íèå ïðè âëåê ëè ìó òà öèè, âîç íè êà þ ùèå â
êëåò êàõ â óñëî âè ÿõ ñòðåñ ñà â îò ñó òñòâèå ðåï ëè êà -
öèè ÄÍÊ è äå ëå íèÿ êëåò êè. Ýòè ìó òà öèè, íà çâàí -
íûå àäàï òèâ íû ìè, îïè ñà íû â [1]. Çäåñü ëèøü êðàò êî 
îò ìå òèì, ÷òî â óñëî âè ÿõ ñòðåñ ñà, ñòà âÿ ùå ãî ïîä
óãðî çó, ñ îä íîé ñòî ðî íû, âû æè âà íèå êëåò êè  ñ ïðè -
ñó ùèì åé ãå íî òè ïîì, à ñ äðó ãîé, – ñòè ìó ëè ðó þ ùå -
ãî êëåò êó ê ðå à ëè çà öèè âîç ìîæ íîñ òè  ïîä ãîí êè ñâî -
å ãî ãå íî òè ïà ê ñî çäàâ øèìñ ñÿ óñëî âè ÿì, ñêî ðîñòü
ñïîí òàí íî ãî ìóò ãå íå çà ðåç êî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ. Ýòî
íå îá õî äè ìî äëÿ ñî çäà íèÿ áîëü øî ãî ðàç íî îá ðà çèÿ
ãå íî òè ïîâ, èç êî òî ðûõ ìî æåò áûòü âû áðàí ïîä õî -
äÿ ùèé âà ðè àíò. Ïî ëó ÷åí íûå ýêñ ïå ðè ìåí òàëü íûå
äàí íûå ïî êà çà ëè, ÷òî óâå ëè ÷å íèå ñêî ðîñ òè ñïîí -

òàí íî ãî ìó òà ãå íå çà äîñ òè ãà åò ñÿ çà ñ÷åò àê òè âà öèè
âñåõ èìå þ ùèõ ñÿ â ãå íî ìå ñàé òîâ, îïðå äå ëÿ þ ùèõ
âîç ìîæ íîñòü ñèí òå çà ÄÍÊ è ïðî öåñ ñîâ ðå êîì áè íà -
öèè [47]. 

Îá óðîâ íÿõ ïó ëà äÍÒÔ in vivo, òà ó òî ìåð íûõ 
ïå ðå õî äàõ â îñíî âà íè ÿõ ÄÍÊ è ìó òà öè ÿõ. Åñëè
ìå õà íèçì ñòà áèëü íîñ òè ãå íà ñâÿ çàí ñ òà êè ìè âîç -
ìîæ íîñ òÿ ìè êëåò êè, êàê îá åñ ïå ÷å íèå òî÷ íîñ òè åãî
êî ïè ðî âà íèÿ è èñ ïðàâ ëå íèÿ îøè áîê, òî âîç íè êà åò
âîï ðîñ î ðî ëè êà ÷åñ òâåí íî ãî è êî ëè ÷åñ òâåí íî ãî ñî -
äåð æà íèÿ in vivo ïó ëà äÍÒÔ. Ýòî ñî ñòî ÿ íèå ìî æåò
áûòü äîñ òà òî÷ íî ðàç íûì â çà âè ñè ìîñ òè îò ñî ñòî ÿ -
íèÿ ãå íîâ, îò âå ÷à þ ùèõ çà ìå òà áî ëèçì òà êèõ ñî å äè -
íå íèé, à òàê æå îò äå éñòâèÿ íà êëåò êó ðàç ëè÷ íûõ
âíåø íèõ ôàê òî ðîâ, íà ïðè ìåð, èí ãè áè òî ðîâ ìå òà áî -
ëè ÷åñ êèõ ðå àê öèé. Òàê, èç âåñ òíî, ÷òî àí òè ôî ëà òû
(èñ ïîëü çó å ìûé â îíêî ëî ãèè ìå òîò ðåê ñàò) èí ãè áè -
ðó þò  ôåð ìåí òû, íå îá õî äè ìûå äëÿ ñèí òå çà äÍÒÔ
[48, 49]. Êàê æå òî÷ íîñòü ðåï ëè êà öèè çà âè ñèò îò
êîí öåí òðà öèè äÍÒÔ?  Ýòî ìîæ íî ïðî âå ðèòü â ñèñ -
òå ìå ñèí òå çà ÄÍÊ äà æå in vitro â óñëî âè ÿõ, êîã äà íà -
ïðî òèâ Ò âêëþ ÷à åò ñÿ íå òîëü êî À, íî  è åãî àíà ëîã
2-àìè íî ïó ðèí. Îêà çà ëîñü, ÷òî ïðè âû ñî êîé êîí öåí -
òðà öèè äÍÒÔ ìó òà òîð íàÿ ïî ëè ìå ðà çà çíà ÷è òåëü íî
÷à ùå, à àí òè ìó òà òîð íàÿ ïî ëè ìå ðà çà çíà ÷è òåëü íî
ðå æå âêëþ ÷àþò íå ïðà âèëü íûé íóê ëå î òèä ïî ñðàâ -
íå íèþ ñ ôåð ìåí òîì äè êî ãî òè ïà [14]. Ïðè íèç êèõ
æå êîí öåí òðà öè ÿõ äÍÒÔ òà êîãî ýô ôåêòà íå íà áëþ -
äà ëîñü, ò. å. äà æå  ìó òà òîð íàÿ ïî ëè ìå ðà çà ðàñ ïî ëà -
ãà åò ïðè îïðå äå ëåí íûõ óñëî âè ÿõ âîç ìîæ íîñ òüþ
«ïîä óìàòü» [14]. Ñëå äî âà òåëü íî, óðî âåíü ïó ëà
äÍÒÔ äëÿ êëåò êè íå áåç ðàç ëè ÷åí  è ïîä àâ ëå íèå ðå -
äàê òîð ñêîé àê òèâ íîñ òè ïî ëè ìå ðà çû ïðè âû ñî êîé
êîí öåí òðà öèè äÍÒÔ  äà ëî îñíî âà íèå äëÿ  ôîð ìó ëè -
ðîâ êè ïðà âè ëà «ýô ôåê òà ñëå äó þ ùå ãî íóê ëå î òè äà»
[50, 51], ñïå öè àëü íîå èç ó÷å íèå êî òî ðî ãî ïðî âå äå íî
â ðà áî òå [52].

 Ïðè èñ ñëå äî âà íèè âëè ÿ íèÿ êîí öåí òðà öè îí íûõ
ýô ôåê òîâ äÍÒÔ  íà óðî âåíü âîç íè êà þ ùèõ ìó òà öèé
áûë ïî ëó ÷åí åùå òà êîé ðå çóëü òàò. Èíàê òè âà öèÿ ãå -
íà  äåç îêñè öè òè äè ëàò-äå à ìè íà çû ïðè âî äèò ê  óâå -
ëè ÷å íèþ ñî îò íî øå íèÿ  äÖÍÔ/äTTÔ  â êëåò êå, à
òàê æå êî ëè ÷åñ òâà âîç íè êà þ ùèõ ìó òà öèé, ïðåä ñòàâ -
ëåí íûõ èñ êëþ ÷è òåëü íî çà ìå íà ìè. Ïðåä ïî ëà ãà ëîñü, 
÷òî åñ ëè â äè êîì òè ïå çà ìå íû Ñ ñî ñòàâ ëÿ þò ~37 %,
òî ïðè ïî âû øåí íîì ñî äåð æà íèè äÖÒÔ  èõ äîë æíî
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áûòü ~80 %, ò. å. äîë æíî áûòü óâå ëè ÷å íèå
À:Ò®G:C òðàí çè öèé. Íà ñà ìîì æå äå ëå ýòî ãî íå
ïðî èñ õî äè ëî, ðîñ ëî ëèøü ÷èñ ëî òðàíñ âåð ñèé
G:C®C:G è A:T®C:G. Íî òà êîé ðå çóëü òàò ìîæ íî
îá ú ÿñ íèòü ýô ôåê òîì ðå ïà ðà öèè èç ó÷à å ìî ãî ìó òà -
òî ðà è èíàê òè âà öèè ãå íà APN1  ñèñ òå ìû  BER  [16]. 

Îòíî ñè òåëü íî êîí öåí òðà öè îí íûõ âëè ÿ íèé
äÍÒÔ â êëåò êå  îá íà ðó æå íî òàê æå ñëå äó þ ùåå. Ïðè
ïî èñ êå  àí òè ìó òà òî ðîâ â êëåò êàõ E. coli ïî ëó ÷å íû
ìó òàí òû, êî òî ðûå íå ìîã ëè ðàñ òè ïðè íå ïåð ìèñ ñèâ -
íîé òåì ïå ðà òó ðå 42 îÑ. Ïðè äî áàâ ëå íèè æå â ñðå äó
àäå íè íà ðîñò êëå òîê âîç îá íîâ ëÿë ñÿ. Óðîâ íè ìó òà -
áèëü íîñ òè â òà êèõ øòàì ìàõ, íà çâàí íûõ mud 
(mutation defective), áû ëè ïî íè æåí íû ìè. Èõ îò ëè -
÷è òåëü íîé ÷åð òîé îêà çà ëîñü òî, ÷òî áà ëàíñ â ïó ëå
äÍÒÔ íà ðó øàë ñÿ: óðîâ íè äATÔ, äÃTÔ è äTTÔ
ñíè æà ëèñü, à óðî âåíü äÖTÔ ïî âû øàë ñÿ [15]. Íå -
ñìîò ðÿ íà ïðåä ïðè íÿ òûå ïî ïûò êè èç ó÷å íèÿ ìó òàí -
òîâ ýòî ãî òè ïà, âîï ðîñ î ìå õà íèç ìàõ èí äóê öèè ìó -
òà öèé ïðè äèñ áà ëàí ñå â êëåò êå äÍÒÔ è äå éñòâèè íà
íèõ àäå íè íà îñòàë ñÿ îò êðû òûì [53].

Ñâÿçü ìåæ äó âîç íèê íî âå íè åì ìó òàí òíî ãî ôå íî -
òè ïà êëåò êè è èç ìå íå íè ÿ ìè â óðîâ íå ïó ëîâ äÍÒÔ
îá íà ðó æå íà òàê æå â êëåò êàõ ìëå êî ïè òà þ ùèõ [54,
55].

Íà ïó òè èç ó÷å íèÿ ïðî öåñ ñîâ ñïîí òàí íî ãî ìó òà -
ãå íå çà, çà âè ñÿ ùå ãî  îò óðîâ íåé ïó ëà äÍÒÔ â êëåò êå, 
âíè ìà íèå ïðè âëå êà þò ðå çóëü òà òû, ïî ëó ÷åí íûå â
ðà áî òå [56], ãäå âïåð âûå ïî êà çà íî, ÷òî â êëåò êàõ
äðîæ æåé ïðè äå éñòâèè ôàê òî ðîâ, âû çû âà þ ùèõ ïî -
ëîì êè â ÄÍÊ, ðåç êî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ñî äåð æà íèå
äÍÒÔ. Ýòî ñî äåð æà íèå ïî ÷òè â ÷å òû ðå ðàçà ïðå âîñ -
õî äèò óðîâ íè íóê ëå îòè äîâ, õà ðàê òåð íûõ äëÿ S-ïå -
ðè î äà  íîð ìàëü íûõ êëå òîê. Îêà çà ëîñü, ÷òî òà êîé
óðî âåíü îïðå äå ëÿ åò ñÿ àê òèâ íîñ òüþ ðè áî íóê ëå î -
òèä ðå äóê òà çû – RNR. Ðå ãó ëÿ öèÿ àê òèâ íîñ òè ýòî ãî
ôåð ìåí òà îñó ùå ñòâëÿ åò ñÿ òðå ìÿ ðàç ëè÷ íû ìè ñïî -
ñî áà ìè: ïåð âûé ñâÿ çàí ñ óðîâ íåì ýêñ ïðåñ ñèè ãå íà
äàí íî ãî ôåð ìåí òà, âòî ðîé – ñ ðå ãó ëÿ öè åé íà óðîâ íå
òðàíñ ëÿ öèè ìÐÍÊ (ïðè ïî ëîì êàõ â ÄÍÊ äåã ðà äè ðó -
åò ñïå öè àëü íàÿ ìî ëå êó ëà Sml1 – áåë êî âûé èí ãè áè -
òîð RNR) è òðå òèé îïðå äå ëÿ åò ñÿ àë ëîñ òå ðè ÷åñ êèì
èí ãè áè ðî âà íè åì ôåð ìåí òà ñ ïî ìîùüþ äATÔ  ïî
ìå õà íèç ìó îá ðàò íîé ñâÿ çè. Äå éñòâè òåëü íî, ïðè
óäà ëå íèè ÷àñ òè ìî ëå êó ëû RNR, îò âå ÷à þ ùåé çà àë -
ëîñ òå ðè ÷åñ êîå ñâÿ çû âà íèå, óðî âåíü â êëåò êå äÍÒÔ

ïîä íè ìàë ñÿ ïî ÷òè â äâà ðàçà.  Åñëè æå â ÄÍÊ âîç íè -
êà ëè ïî ëîì êè, ïðî èñ õî äè ëî äàëü íåé øåå óâå ëè ÷å -
íèå ýòî ãî óðîâ íÿ – äî 11 ðàç. Êàê æå âå ëè ñå áÿ
êëåò êè â îò íî øå íèè âîç íèê íî âå íèÿ ìó òà öèé?

Îêà çà ëîñü, ÷òî ïî ñðàâ íå íèþ ñ êëåò êà ìè äè êî ãî
òè ïà â øòàì ìàõ ñ íà ðó øåí íîé ðå ãó ëÿ öè åé ïî ãå íó
RNR  êî ëè ÷åñ òâî ìó òà öèé âîç ðàñ òà åò â äâà ðàçà â
òîì ñëó ÷àå, åñ ëè â êëå òî÷ íîé ÄÍÊ åñòü ïî ëîì êè, è â 
òðè ðàçà – åñ ëè ïî ëî ìîê íåò. Óâå ëè ÷å íèå ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ êëåò êà ìè äè êî ãî òè ïà êî ëè ÷åñ òâà ìó òà öèé â
êëåò êàõ ñ ïî âû øåí íûì ñî äåð æà íè åì äÍÒÔ  è ïî -
ëîì êà ìè â ÄÍÊ íà õî äèò ñâîå îá ú ÿñ íå íèå â ðàì êàõ
íå îá õî äè ìîñ òè  ïðè âëå ÷å íèÿ òðàíñ ëè çè îí íûõ ïî -
ëè ìå ðàç. Íî ïî ÷å ìó â îò ñó òñòâèå ïî ëî ìîê ÄÍÊ
óðî âåíü ìó òà áèëü íîñ òè ñòà íî âèò ñÿ åùå âû øå?

Ìû ïðåä ëà ãà åì îá ú ÿñ íå íèå ýòî ãî ðå çóëü òà òà ñ
ïðè âëå ÷å íè åì ïî íÿ òèÿ î ïðî òîò ðîï íîé òà ó òî ìå -
ðèè, âîç ìîæ íîé â ñëó ÷àå îñíî âà íèé ÄÍÊ. Åñëè
êâàí òî âî-õè ìè ÷åñ êèå ðàñ ÷å òû ([12] è áèá ëè îã ðà -
ôèÿ â íåé) äî ïóñ êà þò âîç ìîæ íîñòü ìèã ðà öèè ïðî -
òî íà îò îä íî ãî àòî ìà ê äðó ãî ìó â êà íî íè ÷åñ êîé ìî -
ëå êó ëå îñíî âà íèÿ òàê, ÷òî îá ðà çó þ ùè å ñÿ òà ó òî ìå -
ðû ñïî ñîá íû íà ðó øàòü ïðà âè ëî ñïà ðè âà íèÿ, òî
âîç íè êà åò âîï ðîñ îá óñëî âè ÿõ, âû çû âà þ ùèõ òà êèå
ïå ðå õî äû. Ìî ãóò ëè ïî äî áíûå óñëî âèÿ ïî ÿâ ëÿòü ñÿ
ïðè ñáî ÿõ â ïðà âèëü íîñ òè îá åñ ïå ÷å íèÿ êëåò êè
äÍÒÔ? Êàê ïî âå äóò ñå áÿ òà êèå ñëîæ íûå è ðå àê -
öèîí íîñ ïî ñîá íûå ìî ëå êó ëû ïðè ñâî åì ñòîë ïîò âî -
ðå íèè â çà ìêíó òîì ìî ëå êó ëÿð íîì ïðî ñòðà íñòâå,
î÷å âèä íî, òàê æå  êà êèì-òî îá ðà çîì  êîí òðî ëè ðó å -
ìîì?  Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ òà ó òî ìå ðèÿ îñíî âà íèé
ÄÍÊ êàê èñ òî÷ íèê ñïîí òàí íûõ ìó òà öèé òè ïà çà ìåí
îñíî âà íèé ìî æåò ðàñ ñìàò ðè âàòü ñÿ ëèøü â êà ÷åñ òâå
âåð ñèè ïðè ïî èñ êå îá ú ÿñ íå íèé íà áëþ äà å ìî ãî. Âîç -
ìîæ íîñòü æå  èäåí òè ôè êà öèè òà ó òî ìå ðîâ ïðè èõ
ôè çè ÷åñ êîì ðàç äå ëå íèè è áè î õè ìè ÷åñ êîì ïî ëó ÷å -
íèè ïî çâî ëè ëî áû ýêñ ïå ðè ìåí òè ðî âà íèå â äàí íîé
îá ëàñ òè. Â ýòîé ñâÿ çè áîëü øîå âíè ìà íèå ïðè âëå êà -
åò ïðî ãðåññ â ðàç âè òèè íà íî òåõ íî ëî ãèé è òåõ íî ëî -
ãèé ôëó î ðåñ öåí òíûõ ìå òîê. 

Çàê ëþ ÷å íèå. Èçó ÷å íèå ïðî öåñ ñîâ ñïîí òàí íî ãî
ìó òà ãå íå çà íà ñà ìûõ ðàç ëè÷ íûõ óðîâ íÿõ áè î ëî ãè -
÷åñ êîé îðãà íè çà öèè ïî êà çà ëî, ÷òî ýòè ïðî öåñ ñû ÿâ -
ëÿ þò ñÿ íå îòú åì ëå ìîé õà ðàê òå ðèñ òè êîé æè âî ãî.
ßâëÿ ÿñü ôàê òî ðîì ãå íå òè ÷åñ êî ãî ðàç íî îá ðà çèÿ è
îò ñþ äà – äâè æó ùåé ñè ëîé ýâî ëþ öèè, îá åñ ïå ÷è âà þ -
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ùåé çà ïàñ æèç íè íà ïðî ÷íîñòü, ìó òà öèÿ ìî æåò âû -
ñòó ïàòü â êà ÷åñ òâå ñëå äñòâèÿ äå éñòâèÿ äâóõ ðàç ëè÷ -
íûõ ïî ñâî åé ïðè ðî äå ïðè ÷èí: ëè áî óïî ðÿ äî ÷åí -
íûõ, çà ïðîã ðàì ìè ðî âàí íûõ, ëè áî ñëó ÷àé íûõ
ñî áû òèé. Â ñâÿ çè ñ íå îá õî äè ìîñ òüþ êîí òðî ëÿ íàä
ýòè ìè ñî áû òè ÿ ìè, ÷òî îñî áåí íî âàæ íî â ñëó ÷àå ðàç -
ëè÷ íûõ ãå íå òè ÷åñ êèõ çà áî ëå âà íèé, ïðè âå äåí íûå
çäåñü äàí íûå ïî èç ó÷å íèþ ìå õà íèç ìîâ è èñ òî÷ íè -
êîâ âîç íèê íî âå íèÿ ìó òà öèé, ñðå äè êî òî ðûõ ïðè
îïðå äå ëåí íûõ óñëî âè ÿõ â êëåò êå çà ìåò íóþ ðîëü
ìî æåò èã ðàòü ÿâ ëå íèå òà ó òî ìå ðèè îñíî âà íèé ÄÍÊ,
óêà çû âà þò íà âîç ìîæ íîñòü çà ìåä ëå íèÿ ïðî öåñ ñà
ìó òà ãå íå çà. Íà ñå ãî äíÿ â ñâÿ çè ñ âû øå èç ëî æåí íûì
ïåð ñïåê òèâ íà òå ðà ïèÿ ñ ïî ìîùüþ àí òè îê ñè äàí òîâ,
êîíòðîëü çà óðîâ íåì ïó ëà äÍÒÔ â êëåò êå è ïðè ìå -
íå íèå ñðåäñòâ, êîð ðåê òè ðó þ ùèõ êàð òè íó ìå òè ëè -
ðî âà íèÿ ÄÍÊ â êëåò êå.

E. I. Cherepenko, D. M. Hovorun

The updated picture of spontaneous mutagenesis could involve

DNA bases tautomerism

Summary

Based on the data on activation of many molecular processes during 
cell functioning under different conditions the multitudinous
sources of spontaneous mutations are briefly summarized. The
mechanisms of different class mutation emergence as well as
possible mechanisms regulating mutation rates are characterized.
As the level of dNTP pool is significantly elevated in genotoxically
stressed cells, leading to an increased number of mutations
appearing, it is proposed that this effect could be accounted for
DNA bases tautomerism occurring in tight molecular space
overcrowded with dNTP. The mutation rate could be controlled by
regulating the dNTP concentration.

Keywords: spontaneous mutagenesis, DNA bases tautomerism,
level of intracellular of dNTP. 

Î. É. ×å ðå ïåí êî, Ä. Ì. Ãî âî ðóí

Ñó ÷àñ íà êàð òè íà ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íåçó òà ìîæ ëè âå ì³ñöå â

í³é ïðè ðîä íî¿ òà ó òî ìåð³¿ îñíîâ ÄÍÊ

Ðåçþìå

Â îá çîð³ ñó ìî âà íî çà ãàëü íîï ðèé íÿò³ ó ñó ÷àñí³é ãå íå òèö³ äàí³ ç
âèâ ÷åí íÿ ð³çíî ìàí³òíèõ äæå ðåë ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çó, ÿêèé 
âèç íà ÷àºòüñÿ âíóòð³øíüîêë³òèí íè ìè ïðî öå ñà ìè æèòòºä³ÿëü -
íîñò³ êë³òèíè çà áóäü-ÿêèõ óìîâ ¿¿ ôóíêö³îíó âàí íÿ. Îõà ðàê òå -
ðè çî âà íî ìå õàí³çìè âè íèê íåí íÿ ïå ðå âàæ íî ãî ÷èñ ëà êëàñ³â 
ìó òàö³é, à òà êîæ ìîæ ëèâ³ ìå õàí³çìè ðå ãó ëÿö³¿ øâèä êîñò³
ñïîí òàí íî ãî ìó òà ãå íå çó. Àíàë³ç äà íèõ çíà÷ íî ãî ï³äâè ùåí íÿ
ïóëó äÍÒÔ çà óìîâ ãå íî òîê ñè÷ íî ãî ñòðå ñó ³ â³äïîâ³äíî ãî çðîñ -
òàí íÿ ð³âíÿ ìó òàö³é ó òà êèõ êë³òè íàõ äîç âî ëÿº ïî ÿñ íè òè öåé
ðå çóëü òàò åôåê òà ìè òà ó òî ìåð³³¿ îñíîâ ÄÍÊ, ÿê³ âè íè êà þòü
ïðè ñêóï ÷åíí³ öèõ ìî ëå êóë ó ò³ñíî ìó ìî ëå êó ëÿð íî ìó ïðî ñòîð³.
Ïðè ïóñ êàºòüñÿ, ùî êîí òðîëü íàä øâèäê³ñòþ ñïîí òàí íî ãî ìó -

òà ãå íå çó ìîæå áóòè ïî â’ÿ çà íèì ç êîí òðî ëåì íàä
êîí öåí òðàö³ºþ äÍÒÔ ó êë³òèí³.
    Êëþ ÷îâ³ ñëî âà: ñïîí òàí íèé ìó òà ãå íåç,  òà ó òî ìåð³ÿ îñíîâ
ÄÍÊ, ð³âí³ âíóòð³øíüîêë³òèí íî ãî ïóëó äÍÒÔ. 
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