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МАКРОМОЛЕКУЛЫ И ФУНКЦИОНИРОВАНИЕ КЛЕТКИ 
(Республиканская конференция)

Научно-технический прогресс основыва­
ется на развитии тех направлений фунда­
ментальных исследований. которые более 
всего соответствуют темпам развития об­
щества и результаты которых с большей 
аффектпакостью внедряются в практику 
народного хозяйства. К таким направле՛ 
пням фундаментальных исследований огни- 
•сится физико-химическая биология и био­
технология В последние годы н республи­
ке стали проводиться интенсивные нссле- 
доаанйя в области молекулярно-клеточной 
биологии Периодическое обобщение и ана­
лиз результатов этих исследований явля­
ются необходимым этапом их развития.

В Ереване с 15 ио 17 апреля 1986 года 
■па базе Инснтута экспериментальной био­
логия ЛИ АрмССР проходила республи­
канская конференция, посвященная про­
блемам. объединенным под общим назва­
нием «Макромолекулы и функционирова­
ние клетки», с участием ряда ведущих за­
рубежных я иногородних специалистов.

Всего было обсуждено около 10 сооб­
щений. представленных специалистами на- 
учно-исследе вателъекнх учреждений рес­
публики (ИЭБ АН АрмССР. ИБХ ЛИ 
ЛрмССР, НИТИА. ЕГУ, Ереванский меди­
цинский институт. Ереванский филиал 
ВНН.Х АМИ СССР. Институты кардиоло­
гии и проктологии М3 АрмССР, Респуб- 
лнкаиска.ч детская клиническая больница), 
•всесоюзных центров (Институт молекуляр­
ной биологии, Институт бноорлаинческой 
химии. Институт биологии развития и Ин­
ститут цитологии ЛИ СССР. Новосибир­
ский институт бнОорганнческой химии СО 
АН СССР. НИИ фармакологии. Институт 
Экспериментальной медицины к Всесоюз­
ный онколгл ический центр АМН СССР н 
Институт мслекулярной биологии к генети­
ки АН УССР) п академии социалистиче­
ских стран (Институт молекулярной био­
логии Болгарской ЛИ. Институт энзимо­
логия Венгерской АН. Институт ио изуче­
нию лекарственных соединений АН ГДР и 
Институт экспериментальной биологии 
Польской ЛИ).

В соответствии с тематикой представ­
ленных для обсуждения докладов, послед­
ние были сгруппированы по секциям, по­
священным структуре и функции генома, 
транспорту генов и генетической инжене­
рии. структуре н функции белков и фермен­
тов, молекулярно-клеточным аспектам цн- 
тодифференцировки и иммунологии.

К наиболее «горячим точкам» совре­
менной биологии относятся проблемы, свя­
занные с выявлением молекулярной струк­
туры. свойств и взаимодействия макромо­
лекул в функционировании генетического 
аппарата клеток, а также установлением 
тонкой структуры генов, раскрытием ме­
ханизмов их переноса ил одного участка 
генома в другой или из одних клеток в дру­
гие с целью внесения чужеродной инфор­
мации для получения новых комбинаций 
генов или корректировки имеющихся по­
врежденных генов.

В докладе акад. Цапфа (Болгария), по­
священного взаимодействию между хромо­
сомными белками и ДПК в процессе ре­
пликации хроматина, были обсуждены воп­
росы сохранения старых гистонов в тече­
ние репликации, определения участков 
ДНК. к которым прикрепляются новые 
гистоны, последовательности присоедине­
ния старых и новых гистонов ДНК. воз­
никновения свободных от нуклеосом гипер- 
чувствн тельных к нуклеазам участков 
ДНК. содержащих регуляторные последо­
вательности В докладе были представле­
ны убедительные данные о том. что гисто­
ны в пролиферирующих клетках сохраня­
ются в течение многих генераций; вновь 
синтезированные гпегоны располагаются на 
новой реплицированной цепочке ДНК и 
виде предсуществующего комплекса тетра 
мера ИЗ -Н‘1. к которому затем присоеди­
няются Н2а—Н2в димер и позже всего 
Н1 гистон В процессе репликации взаимо­
действие между гистона мн и ДНК ослабе­
вает н появляются относительно протяжен­
ные свободные от нуклеосом участки ДНК 
либо в результате скольжения нуклеосом, 
либо вследствие частичного раскручивания
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снерхсимрелн ДНК. что способствует вза­
имодействии» с ДНК ряда регуляторных 
белков.

Изменению Структуры и состава хро­
матина поп активации генетического аппа­
рата был посвящен доклад Пзносява Г. Л. 
с соавторами, являющийся обобщением экс­
периментов, в которых в качестве модель- 
ион системы было использовано прораста­
ющее семя высших растений. Показано, 
что усиление метаболизма при прорастании 
сопровождается структурными перестрой­
ками как нативного, так и реконструиро­
ванного хрохгатнн.т, что выражается в сме­
щении кривой плавления в низкотемпера­
турную область и возрастании положи­
тельной эллшинчвост»» спектров кругового 
дихроизма. При прорастании наблюдаются 
изменения к фракционном составе гисто­
нов и иегпетоновых белков хроматина за­
родышей пшеницы и увеличивается выход 
пуклеазочувствительной и активной фрак­
ций хроматина Появляются фракции нс- 
исюмоных белков, вызывающих дестаби­

лизацию ДПК, в самой же ДНК увеличи­
вается количество блоков, плавящихся при 
более высокой температуре. Отмеченные 
изменения усиливаются при обработке изо­
лированных зародышей гиббереллином, 
действующим также на систему синтеза и 
секреции а-амнлазы из клеток алейроно­
вого слоя. Это действие зависит от про­
цесса полнплоидизацни ядерлой ДНК. на­
блюдаемого на первых этапах прорастания. 
В докладе Габриелян А. Г и Захарина 
Р А. была доказана правомочность ис- 
п-.-льзования метода прецизионного плавле­
ния при изучении особенностей первичной 
структуры ДНК и взаимодействия ДНК с 
белками. Изменение липидного состава 
ядерных структур печени крыс при гидро­
кортизоновой активации, генома (Па нося н 
Г А. и др.), выражающееся в повышении 
содержания фосфолипидов и снижении ко­
личества нейтральных лнпндин, а также н 
характерном изменении активности ряда 
эндогенных ферментов их метаболизма в 
ядерных мембранах, хроматине и ядер­
но».։ матриксе, указывает на важную роль 
липидного компонента ядерных структур в 
процессе активации генома стероидными 
՛ ормонами.

большой интерес вызвал доклад Гоми- 
линз II В. и Акрслисовой О. Н. (Ленин­
град). в котором были представлены дан­
ные о репарации уранила и урацнл-ДПК- 
г.:»։։-. лнлазы в клетках млекопитающих, а 
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также доклад Гр?келовска-Штабёрт Б. 
(Польша) и клеточной устойчив: и к ан- 
шфолагным соедп.-м. .֊:пям и ген транспорту 
и эукариотические клетки Результаты нс-, 
следований, иредстзкленньк во втором до­
кладе. имеют белый »• практическое зна­
чение, так как антифолаты явля лги кан- 
нероли гика ми. и устойчивость к ним раз­
личных опухолей затрудняет лечение ряда 
онкологических заболеваний. Антифолат» 
являются ингибиторами дигилрофояатре- 
дуктазы и тимидин син тетазы, крайне не? 
обходимых для нормального фуякпиониро- 
камня клеток, в том е опухолевых. Вн- 
ьсиснию механизмов ингибирующего дей­
ствий антифолатов, изучению геиив-мнше- 
пей, их переносу • словиям зксцюссли в. 
новом окружении, а также связи «тон экс­
прессии с резистентностью к антифолатам- 
был пщ'вящен этот интересный д -:лад.

Сообщение В лсова В. В и Зарытс- 
вой Ф. В касалось вопроса комплементар­
ной адресованной одификашп: ну осино­
вых кислот. Были показано, что модифи­
кация реакпнои. jc особиымн ну щкодны- 
мн олигонуклеотидов и полинуклеотидов,, 
распознающими комплементарные нм нук­
леотидные последовательности, у -.кст быть 
применена для повреждения определенных 
видон нуклеиновых кислот, бл ироианкн 
экспрессии определенных генов и сэйт-спе- 
пифнчсского мутагенеза В опытах по мо- 
дификаини алки.шрукч.лпш олигойуклео- 
ТИДНЫ мн производны МИ ммму нг.ч . О-'УЛИНО- 
вой мРНК клеток миеломы мышей показа­
на возможность б.: птирования я.-спрессии 
определенного гена, а в экспериментах ну 
клетках, нифинироез чих вирус * мн— воз­
можность подавления пазьития внруебв 
реакционноспособными олнгонук к-ындмыми 
производными

Г. I Оганесян и др использовал мута­
ции как модель для 1нучення ме днязмов 
некоторых радибби логических эффектов 
на примере Ion" мутации, а Ж А.Кцояи 
и др., также с использованием радиобиб-՜ 
логического теста, нес. .е довали множествен­
ную лекарственную стой.нвость и ДНК- 
;.<֊л»!меразну։о акт.и несть клетей салмо- 
иеллы.

Целый ряд докладов бил иоспящеи про­
блемам, которые решаются с ис:- л (лопани­
ем генно-инженерпил методов исследова­
ния, и самим методам генной инженерш՛..

II. С. Амбарцумян и др., исследуя био­
логическую активность клон Фоминых 
Фрагментов гене.ча вируса саркома Рау­
са, показали трзнскрипци-э вирусспецпфН- 



•жсхих ..с::ле..1овзтелы1осгсй г. клетках кв­
интой палочки, содержащих соотнетству- 
кядух) плазмиду. Они обнаружили, что ։»н- 
хшти вируса Рауса. 1нх<)дяшийся в соста­
ве рекомбинантных плазмид, экспрессиру­
ется как в эукариотических, так и в прока­
риотических клетках и чти в образовании 
иип.лзн;нровмииыу.11 трансформантами опу­
холей у бестнмусных мышей определенную 
роль играет последовательность длинных 
Комновых повторов данного вируса. Боль­
шой интерес вызвали доклады, в которых 
рассматривались новые подходы к клони­
рованию и экспрессии генов пептидных гор- 
коном в бактериях на примере соматотро­
пина, (A 111. Парсаданян и др.) и генети- 
><ская трансформация клеток дрожжей и 
костного мозга грызунов с помощью плаз- 
мкдяых и митохондриальных векторов 
(Т. Б. Казакова и др). Р. К. Хсчумяном 
и др проведено молекулярное клоннрова- 
। не ,ен.1 эстеразы из генома дрозофилы, 
определена его локализация в геноме и 
исследована регулируемость его экспрессии 
рядом ieiioB-модпфнкаторов и гормонами; 
построена рестрнктизя карта клониро­
ванного участка, проведено подробное 
транскрипционное картирование :енэ, опре­
делена первичная структура фланкнрую- 
шлх участков н показана консервативность 
гена в пределах одного вида и его дивер­
генция в других видах дрозофилы. Груп­
пой исследователем НИТИА (В. А Сакан- 
лн и др | проведено молекулярно* клони- 
ровзнне и анализ промоторон г рам поло ж-л- 
тельных бактерий; результаты этих иссле­
дований имеют большое значение для прак- 
П’.чес.ких работ по получению аминокислот 
микробиологическим способом. Характе­
ристике клонированных генов, кодирующих 
гаммЗ-кристзллины, был посвящен доклад 
Арутюнян К. Г, и др.

Совместными работами НЭБ АН Арм 
ССР и НИТИА (111 М. Кочарян и др.) 
была исследована регуляция второй пурин- 
нуклеозндфосх|)орнла.чы Получены мутан­
ты но данному ферменту, изучен его струк­
турный ген и осуществлено молекулярное 
минирование этого гена в составе плазми­
ды с целью сравнения степени гомологии 
нуклеотидных последовательностей генов и 
оценки степени эволюционного родства двух 
|.уриниуклеозндфосфирилаз <1 и И). А, I 
Хачатрян п др. сообщили •։ клеточной епе- 
цнфичности тотального хроматина,

Большое значение имеют работы, посей- 
ви-вные и нетиксским и г.шдиетическим эф­

фектам экзогенных нуклеиновых кислот, 
проведенные в НЭБ АП АрмССР и пред­
ставленные в докладе Р. А. Захарина. По­
казано, что одним из енетнческил послед- 
степи переноса lenos в составе искусствен­
ных вирусоподобных частиц является ДПК- 
опосрсдовзнная трансформация СО стабиль­
ной или транзиторной экспрессией экзоген­
ного геиетн ц схого материала н реципиент- 
ной клетке. Для повышения эффективно­
сти трансформации возможно цепользова- 
ьнс трансиозонподобных генов, лигирован­
ных с трансформирующей ДНК Показа­
но также, что некоторые нормы полимер­
ных молекул РНК стимулируют синтез- 
ДНК, обладают модулирующим действием 
на мембранную активность. эффективны 
как индукторы интерферона, стимулируют 
перенос генов, трансформацию клеток и 
терминальную дифференцировку нормо- 
бластов.

Другая большая группа докладов каса­
лась вопросов молекулярной энзимологии. 
Г. Келлетн (Венгрия) сделал обстоятель­
ный доклад, посвященный современным 
представлениям о регуляции метаболизма, 
основанным на последовательности дей­
ствия ферментов, их сопряженности, орга­
низации комплексов фермент—фермент н 
их взаимодействии си структурными эле­
ментами клетки. V». Я. Карпейсшш (ИМБ 
АП СССР) доложил о структурных осно­
вах субстратной специфичности и катали­
тической селективности ферментов.

Доклад С С. Оганесяна с соавторами 
был посвяшен ■■. «лекулпрно-клеточным ме­
ханизмам адап.ацнн миокарда и мыши к 
экстре малины м условия к. Обнаруженные 
ими адаптивные изменения указывают 
на целостное (^программирование ֊метки 
от аппарата генетического контроля синте­
за нзофррм белков мнофибрилл до показа­
телей механической деятельности мышеч­
ного волокна. Наблюдаемые изменения в 
макромолекулярной структуре актомиози­
на, в частности, объясняются активирова­
нием мышечных протеклигнческнх фермен­
тов, вызывающих поет трансляционную мо­
дификацию мнофнбрнлляриых белков. В пе­
риод реадаптации к нормальным условиям 
восстановление биомеханических парамет- 
ров, консгйит скоростей сокращения и рас­
слабления, а также Са- чувствительности 
актомиозинового комп екса происходят ге­
терохронии и в неодинаковой степень. В 
докладе Б. А. Казаряна Н Л. X. Товмасян 
1 рнводятся новые ш.кс о влиявли ГАМК, 
и некоторых се ;.к;..՛՛,:• <ь на активность очи- 
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щепной тнрозннгидроксилазы гипоталамус.։ 
мозга, а н сообщении К. Б. Казаряна и др — 
о молекулярных механизмах обратимой ин­
активации изоферментов енолазы

В докладе Ч. В Карабашяна с соав­
торами были приведены результаты иссле­
довании ролл структурной организации 
гексамерз глута.матдсгядрогеназы н его 
Функционировании и аллостерической ре­
гуляции. Показано, что отрицательная ки­
нетическая кооперативность фермента и 
аллостерический характер регуляции его 
активности обусловлены межсубъединнч- 
пкм взаимодействием в рамках гексамер- 
коп ф |рм.ы фермента, причем чежсубъедм- 
ннчяыс взаимодействия, реализующиеся по­
средством одного из типов контактов, ответ­
ственны за аллостерическую регуляцию 
фермента, а взаимодействия, реализующие­
ся посредством другого типа контактов— 
за отрицательный кооперативный характер 
функционирования фермента. 1(редлижен.т 
модель структурной организации каталити­
чески активного гексамера.

В молекулярной энзимологии специфи­
ческая биодеградация белков в последнее 
время привлекает все большее внимание. 
Специфическому протеолизу был посвящен 
доклад X. Бергера (ГДР), а котором были 
приведены экспериментальные данные о 
расщеплении лютеинизирующе! о релн- 
зинг-гормона Г. 11. Акопян с сотрудника­
ми сделали интересный доклад о «олуче- 
кки и свойствах фосфопиридоксальных про­
изводных некоторых нейропепгидов. Оки 
показали, что пиридоксаль-՜»1 -фосфатные 
производные вещества Г’. С-концевого пен- 
тапе:! гида вещества Р, нейротензина к кал­
лидина проявляют повышенную резистент­
ность । действию ферментов плазмы кро­
ви и синйптосомальных плазматических 
мембран, чти создает новые возможности 
для применения полученных аналогов и изу­
чении лептнд-реиепторш.'х взаимодействий.

Большой интерес вызвал доклад В К 
Антонова я тр. (Институт биоорганцче- 
скон химии АН СССР) об аминопептида­
зах мозга—важнейших ферментах. участ­
вующих к деградации ненронептидон, н 
частности, энкефалинов. Выделены и очи­
щены мем брако-связан на я и растворимая 
формы аминопептидаз мозга быка, изучена 
субстратная специфичность и обсуждена их 
роль в регуляции функционирования нерв­
ной системы.

Обсуждены также с ■общения об алло­
стерической регуляции тирозйИгндрокси.тз- 

зы тирозином к ее роль н нресннзнтическвЛ ■ 
[-егуляцин активности фермента (М Ф. Мя-■ 
нсева), о выделении и фнзнк<.1-хнмн1ссюци 
снпйствах тирозин—тР11Кснитетазы из те՛ । 
• гни быка (А. И. Корнелюк к др.), меха-Я 
Нюмах взаимодействия ДНК-завнснмиЛ 
ДНК-иолнмсраз с матрицами к праймер!; j 
ми (Г. А. I(свинский и др.).

Из работ, посвященных молекулярно՛ | 
клеточным аспектам клеточной дцффере® | 
инровки. особого внимания заслуживают I 
исследования, провидимые в ПЭБ под ру՛ 1 
конодстном К). А Магакяна. В них ВЦ- I 
книнута концепция, согласно которой о|-1 
1крреалнкапня ДИК является резервной 
механизмом обеспечения жнзнсдеятй&Ш- । 
ст и клеток в клеточных популяций в раз<| 
витии при необходимости ускорения цнтаЯ 
лнфференинропкн и интенсификации ткано- J 
специфических синтезов Показано важное 
.качение блока н С>2-||*Эле как фактор) 
ускорения процесса цитоднф<|>еренцйр^кй; 
обоснована роль несбалансированной |е- 
пликацни отдельных участков генома в не-= 
риод терминальной специализации как спо­
соба интенсификации тка։։еспецкфичсских 
енптезои.

Молекулярно-клеточной иммунологам 
были посвящены доклады К). Т. Алексаня­
на и др. об иммунологических аспектах 
:нучення возможности подавления оггухо- 
много роста и индукции противоопухоле­
вой резистентноеги. П. П Месроняк и др.— 
об индукции противоопухолевой резнстсиг- 
irocTH с помощью опухолевых клеток, об­
работанных ксеногенной иммунной РНК. 
С. С. Г.чмбарова и др,—об эффектах кол- 
трсунресснн и их моделировании В-актиая 
ном

Итоги конференции показывают, что в 
республике намечается явная тенденция к 
развитии» молекулярно-биологических к мо­
лекулярно-клеточных исследований в обла­
сти генетики, цитолог ни. иммунологии, био­
химии и биофизики. Появились очаги геи- 
но-инженерных исследований (ПЭБ Ш 
ХрмССР, НИ ГПА и Illi.X АН АрмССР). ко­
торые должны явиться основой для раз­
вертывания биотехнологических работ а 
республике. Наметились пути кооперации 
между различными на уч ио -ис еле до ватин»- 
скима организациями республики, всесоюз­
ных центров и исследовательских исг.грон 
социалистических стран в области молеку­
лярно клеточной биологии.

Г. А НАНОСЯН
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