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Одним из подходов к изучению механизмов репарации ДНК в клет­
ке является идентификация и анализ мутантов, обладающих понижен­
ной способностью к восстановлению повреждений. Изучение таких 
мутантов выявило наличие специальных систем, восстанавливающих 
повреждения ДНК. вызванные УФ светом [6].

Материал и методика. В работе исследовались ХФ-чувствител’ьньд мутанты К 118, 
К 134. полученные в нашей лаборатории [1]. п дикий тип К 89.

В качестве мутагенов использовались: метилметансульфонат (ММС) в концентра­
ции 0.2%, нитрозоьуанидин (НГ), I мкг/мл. митомицин С (МС), 60 мкг/мл, и азотистая 
кислота (АК), 0,1 М.

При обработке метилметанс.ульфонатом культуру инкубировали 2,5 ;;>с. в бульоне 
пои 37°, встряхивая до титра 108 кл/мл. Затем ее отмывали центрифугированием и 
концентрировали в физиологическом растворе в 2 раза. В полученную суспензию до 
С.зляли ММС. Действие мутагена прекращали разведением (1.100) в физиологичес­
ком растворе.

При обработке нитрозогуапидином 18-часовую культуру отмывали ог бульона и 
концентрировали в фосфатном буфере (pl 1 6.0) в 5 раз. Действие НГ прекращали пу­
тем разведения (1 100) суспензии в охлажденном фосфатном буфере (pll 7,0)

Б опытах с азотистой кислотой 18-часовую культуру отмывали и концентрировали 
в ацетатном буфере (pH 4.6) в 5 рак Действие мутагена прекращали разведением 
(Г 100) в фосфатном буфере (pH 7,0).

При обработке митомицином С 18-часовую культуру отмывали н концентрировали 
в физиологическом растворе в 5 раз, затем смешивали с раствором митомицина С. 
Контакт с мутагеном продолжался в течение 30 мин при 37°. Действие его прекра­
щали путем разведения (1:100) в охлажденном физиологическом растворе.

Результаты и обсуждение. Кинетика инактивации ММС УФ-му- 
тантов S. derby приведена на рис 1. из которого видно, что эти мутанты 
и дикий тип К 89 проявили почти одинаковую чувствительность к это­
му агенту. То же самое следует сказать и о действии НГ (рис. 2).

Известно, что монофункциональные алкилирующие агенты, к чис­
лу которых принадлежат ММС и НГ, метилируют пуриновые основа­
ния ДНК. чем и обусловлено их мутагенное и инактивирующее дей­
ствие. Метилированные основания подвергаются атаке нуклеаз, вслед­
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ствие чего образуются однонитевые разрывы ДНК, обусловливающие? 
летальное действие этих соединений [7].

В исследованиях с Е. coli установлено, что Нсг мутация не увели­
чивает чувствительность бактерий к инактивирующему действию ММС 
[5], а также НГ [3].

Рис. I. Выживаемость разных мутантов S. derby после обработки метил- 
метансульфонатом. 1—дикий тип К 89; 2—мутант К 118; 3—мутант К 134. 
Рис. 2. Выживаемость разных мутантов S. derby после обработки нитрозо­

гуанидином. 1—дикий тип К 89; 2—мутант К 118; 3—мутант К 134.

Отсутствие различий в чувствительности между этими мутантами, 
и диким штаммом свидетельствует о том, что, по-видимому, восстанов­
ление летальных повреждений, индуцированных ММС и НГ, осущест­
вляется у них одинаковым механизмом.

Азотистая кислота и митомшсп! С вызывают значительно более вы­
раженную инактивацию мутантов К 118 и К 134 по сравнению с диким 
типом (рис. 3, 4).

Бифункциональные алкилирующие агенты, к числу которых отно­
сится МС, вызывают межнитевые сшивки в ДНК. Азотистая кислота, 
как известно, дезаминирует основание и тоже приводит к образованию 
межьлтевых сшивок в ДНК. Эти сшивки, не подвергаясь репарации, 
препятствуют репликации ДНК, что ведет к гибели бактерий. Репара­
ция повреждений такого типа требует ферментативной активности, 
свойственной Нсг + бактериям [5]. Анализируемые мутанты, как и 
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Her՜ мутанты h. coli по-внднмому. лишены этоп активности, вслед­
ствие чего чувствительны к действию МС н АК.

Известно, что репарация одиночных раз.рывов не требует первого 
зтапа восстановления—выщепления поврежденных основании. Следо­
вательно, она будет проходить даже у штаммов, дефектных по первому 
этапу восстановления, но при условии, если другие звенья репарацион­
ной системы у них сохранены [6]. По всей видимости, такими мутан­
тами являются исследуемые нами.
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Рис. 3. Рис. 4.
Рис. 3. Выживаемость разных мутантов S. derby после обработки азотис­
той кислотой. 1—дикий тип К 89; 2—мутант К 118; !—мутант К 134.

Рис. 4. Выживаемость разных мутантов S. derby после обработки митоми­
цином С. 1 -дикий тип К 89; 2—мутант К 118; 3—мутант К 131.

Инцизия после действия аналогов УФ. МС и АК, осуществляется 
темп же UvrA. В-зависимыми ферментами, которые узнают пирими­
диновые димеры, а инцизия ДНК, поврежденной ММС и ИГ, проводит 
ся другими эндонуклеазами, тогда как выщепление и ресинтез после 
действия всех указанных агентов осуществляется в общем одними и те­
ми же ферментативными системами [4, 6].

Таким образом, в опытах на Salmonella derby подтвердилась вы­
явленная на кишечных палочках закономерность.

Исследованные мутанты, у которых способность к восстановлению 
повреждений фаговой и собственной ДНК нарушена, очевидно, можно 



отнести к мутантам по ранней стадии эксцизионной репарации типа 
НугА, В, С, подобно известным Ь’угА. В, С мутантам Е. соИ.
Институт экспериментальной биологии АН АрмССР Поступило 21.11 1979 г.

SALMONELLA DERBY-/, ՈՒՖ-ՄՈՒՏԱՆՏՆԵՐԻ 
ԶԳԱՅՈՒՆՈՒԹՅՈՒՆԸ ՔԻՄԻԱԿԱՆ ԱԳԵՆՏՆԵՐԻ ՆԿԱՏՄԱՄԲ

Ջ. Ր-. ԲեԳԼԱՐՅԱՆ

Աշխատանքը նվիրված է Տ- derby Սւֆ֊յմուաանտների զգա յո լն ո լթ յան 
ուսումնասիրությանը։ Պարզվել է, որ այգ մ ուտանտներր զգալուն են ազո­

տական թթվի և միտոմիցին C-ի և կայուն են մ ե թ ի լմ եթ ան ս ո ւլֆ ոն ա տ ի և նիտ֊ 
րողոգունիդինի նկատմամբ։ Ստացված տվյալները թույլ են տալիս ուսում­

նասիրվող մուտանտները (}վ118 և }{134), E. COli UVT A, B, C մուտանտ- 
ների նման, դասակարգել էկսցիղիոն րեպարացիայի վաղ շրջանի Uvf A, B, C 
ւմ ուաանտների շարքին։
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