
наблюдалась временная стерильность. Плодовитость животных с I 
участка не отличалась от контроля. Частота РТ была нроаналн шрова՛
на в 6884 метафазах от 44 самцов, экспонированных на I и 
Уровень РТ оказался относительно низким и не превышал 
цента, независимо от участка экспонирования.

Для определения первичных генетических эффектов в 

к-тках 
долей про-

поп; яциях
рыб. обитающих в водоеме-охладителе ЧАЭС, загрязненном »адно- 
нуклидами, оценивали частоту клеток с аберрациями хромосом в эпи­
телии роговицы глаз карпа. Частота клеток с аберрациями хромосом: 
у карпов, обитающих в этом водоеме, в мае 1986 года составе : 3,1 ± 
0.3%, а в контрольном водоеме -3,0±0,2%. В 1987 году в об.՛:՛, темой 
популяции она составила 3,6—0,5%. Из этого следует, что в папуля՛ 
циях рыб водоема-охладителя ЧАЭС не ожидается заметного велнче- 
чия генетического груза за счет воздействия ионизирующих излучений

Полученные результаты подтвердил։! сделанный ранее ан.՛ и: бо 
лее чем 20-летних исследований по оценке генетических после;1, истви» 
хронического воздействия бета-излучения °°Si՜ 9СА на приро.шы попу 
ляции микроорганизмов, растений и животных. Еще ю Черной и д.ско! 
аварии было установлено, что при мощности дозы порядка 0.1 рач/сутки: 
И выше (около 40 рад в год и выше), как правило, удастся заре. петри
ровать те или 
ры хромосом, 
им облучения 
".ОСЛСДСТВИ ям

иные генетические эффекты (нарушение числа и структу 
различные виды точковых мутаций), однако такие уров 
не приводят к каким-либо существенным генетич.кжий. 
для природных популяций. Процесс экологически •; едни 

гов. связанный с выпадением чувствительных видов и перестройке! 
структуры облучаемых сообществ, начинается при более высоких мощ 
постих доз хронического облучения I рад/сутки и выше. 11с следов а 
пия, проведенные в Чернобыле, позволили подтвердить э:и оценки мощ 
постен доз редкоионнзнрующнх излучений, вызывающих в популяциях 
статистически значимые генетические эффекты. Кроме того, । ./учена 
уникальная информация о начальных процессах радиационно тора 
женин объектов природных экосистем.

I (осту пил о 2Ь \ I
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ОСОБЕННОСТИ ФОРМИРОВАНИЯ ТОЧКОВЫХ И 
ХРОМОСОМНЫХ МУТАЦИИ У ЭУКАРИОТ

И. Б. МОССЭ

Институт генетики и цитологии АН БССР. г. Минск

Հոդվածում վերյուծվում են կեէոա չին և րրոմոսրէմայքէն ոադիա չյիոն մւսաարիանեբի 
ելրի ’'՛արբեր աստիճանի մասին դրական սէվյա/ներր՝ կախված {'ւՒ^''1'1' մԼւ.ոա- 
րոչիկ վ1՚՝,ս,կ(4}< վերականգնիչ Համակարգերի աջխաաանրի ւքւրգչունսւվետութչու- 
նիրչ և աչյ Լնդոգհն ւս էկզոգեն գործոններիդ։ Քննարկվում է Նաև նախնական 
վնասվածքների րնդՀսւնրութ յոլնր Ա այգ երկու տիւգի կադմավռրւրլմների մեխանիզմ­
ների աարրերո՛թչո՚նր։

Сокращения. ФГА фитогемоаплюткинн; ФУДР--фтордезохенуридии; БДУ 
дезоксиуридин; СХО сестринские хроматидные обмены.

бром

878



In the paper there ate analysed literature data on different dependence 
of yield of point and chromosomal radiation mutations upon metabolic 
cell state, effective work of repair systems and np-»n other endogenous 
or exogenous factors. The common character of primary damages and 
difference of mechanisms developing these two types of mutations arc 
discussed.

Предположение о неодинаковой зависимости выхода точковых и хромо 
мосомных мутаций от эффективности репарационных систем было вы­
сказано нами в 1974 г. [12] и подтверждено многочисленными работа­
ми последних лет.

Данные, свидетельствующие о независимости (иля слабой зависи­
мости) формирования точковых мутаций от интенсивности процессов 
репарации, получены при исследовании различных факторов:

I. Радиочувствительность стадий гаметогенеза. В радиобиологии 
■существует установившееся положение о том. что ри [нечувствительность 
(гадин гаметогенеза неодинакова. Это объясняется разной эффектив­
ностью репарационных процессов из разных стадиях. Однако указан 
ное положенно верно лишь для мутаций аберрантного происхождения 
Что же касается точковых мутаций, то но этому тесту радиочувстви­
тельность разных стадий как сперматогенеза, так и овогенеза оказыва 
ется одинаковой. Так, Лефевр [41] не обнаружил никаких различий в 
радиочувствительности иостмейотических половых клеток дрозофилы 
по тесту точковых мутаций и пришел к выводу, что радиочувствитель­
ность слермнев и сперматид по точковым мутациям одинакова. В то 
же время выход транслокации в сперматидах выше, чем в спермиях. в 
11,6 раза, а рецессивных, сцепленных с полом летальных мутаций 
(смеет хромосомных и точковых)-в 3,7 раза [38].

Японскими исследователями показано, что при облучении выход 
мутации dumpy гочкового происхождения одинаков на всех стадиях 

■спёрматогепсза у дрозофилы, в то время как индукция мутаций dumpy 
хромосомной природы различается [47|

Не обнаружил различий между зрелыми и незрелыми ооцитами в 
чувствительноети к нн-вкнии облучением мутаций dumpy точковой 
Природы и Фуйкава [30]. Миамого и соавт. |48| показали, что вариа 
Нии в общей часто о. мутации на протяжении оогенеза обусловлены му­
тациями аберрантного прошхождения. -or.ia как выход гочковых му­
тации мало зависит от фазы овогенеза. Эти данные полностью согла- 
г клея с результатами [59]. полученными при исследовании индукции 
мутипн в 10 специфических локусах половой хромосомы в ооцитах и 
оогониях дрозофилы.

Таким образом, по тесту гочковых мутаций спермин имеют практи 
чески инаковую со сперма инами радиочувствительность, а оогонии 

•с ооцитами, несмотря на огромную разницу в метаболизме в эффектив 
носы репарационных процессов в этих клетках.

ii. Радиочувствительность разных линий. При изучении разных 
линии дрозофилы, отличающихся по своей радиочувствительности, по- 
казаш. [2], что выход точковых мутаций одинаков, а различия обуслов­
лены лишь неодинаковой индукцией хромосомных аберраций.
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Ш. Кислородный аффект. Известно, что кислород. присутствую­
щий во время облучения, подавляет работу репарационных систем 
|3]. Кислородный эффект является .модификацией способности к ре­
парации [23]

Изменение кислородом частоты радиационных мутации показано 
лишь для хромосомных аберраций, а индукция облучением толковых 
мутаций ис изменяется при воздействии кислородом или азотом. На­
пример, по данным Собслса [57], обработка половых клеток дрозофилы 
азотом после облучения в кислороде повышает частоту транслокаиаЙв 
-тих клетках, ио не изменяет выхода точковых мутаций (рецессивные 

летальные мутации в кольцевой Х-хромосоме). Аналогично воздействие 
кислородом после облучения в азоте уменьшает выход аберраций хро­
мосом. но не влияет на индукцию точковых мутации [481.

Выдерживание в кислороде после облучения в азоте способствует 
репарации повреждении в сперматидах дрозофилы, при этом умень­
шается выход индуцированных облучением аберраций, ио частота ген­
ных мутаций в специфических локусах половой хромосомы и аутосомы 
II не изменяется [40].

/V. Влияние мощности дозы. В работах Фуйикава [29. 30] изу­
чался выход видимых мутаций и мутаций dumpy у дрозофилы при облу­
чении у-лучами с разной мощностью дозы—3000 рад.՛мин и 30 р а д/м ин. 
Оказалось что частота мутаций аберрантной природы была зигнгель- 
но ниже при малой мощности ДОЗЫ, чем при высокой, но выход »чко- 
вых мутаций оставался одинаковым при уровнях мощностей дозы, раз­
личающихся в 100 раз. Таким образом, индукция точковых мутаций не 
.анисит от мощности дозы облучения.

I'. Влияние вида излучения. Репарация повреждений, индуциро­
ванных нейтронным облучением, не обнаружена Такие повреждения 
либо вовсе не ренарируются. либо ренарируются с большим трудом. 
При изучении выхода мутации dumpy у дрозофилы установлено, что 
ОВЭ пейгроион ио сравнению с рентгеновским излучением ■՝. 2 раса им­
ин тля мутаций хромосомной природы, чем для гочковых [29] '՝налр- 
гичиые данные получены и Александровым [I].

V7. Влияние гена, нарушающего рекомбинацию. При исследова­
нии влияния v лучей на индукцию мутаций у дефектной по рекомбина­
ции .тинии дрозофилы c3G было установлено [49], что частот i = очко- 

ых мутаций в сперматоцитах мутантной и дикой липни один д>.;՝ва, а 
индукция у гнперплондных самцов различна. Автор предполагаете 
что c3G геи включается в процесс индукции ионизирующей радиацией 
больших структурных изменении и не связан с индукцией ген ’ и * му­
таций.

Для всех приведенных фактов возможно лишь одно обмене-не— 
отсутствие влияния вообще или слабое влияние репарационных систем 
на выход гочковых мутаций.

В отличие от точковых мутаций, индукция хромосомных аберраций 
ис только эффективно изменяется под воздействием физических и хи­
мических модификаторов, но и зависит от многих факторов, зачастую, 
неконтролируемых экспериментатором. Рассмотрим основные из них.
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Известно. что разные виды живых существ обладают различной ра­
диочувствительностью. Известно также, что и сталии гематогенеза к 
клеточного цикла тоже обладают различной радиочувствительностью. 
Однако нельзя говорить о радиочувств։ггельности вообще, так как об­
щая радиочувствительность, определяемая по летальной или полуле­
гальной дозе, не всегда коррелирует с цитогенетической радиочувстви­
тельностью разных органон, тканей и клеток, между которыми часто от­
сутствует корреляция ио индукции хромосомных аберраций. Что же 
касается определения генетической радиочувствительности с помощью 
разных тестов, то, как показано в предыдущем параграфе, можно полу­
чить противоположные результаты, так как стадии клеточного цикла н 
I Iметагенеза. линии животных с разным генотипом и т д различаются 
«о радиочувствительности, определяемой по тесту хромосомных лбер- 
раций, но обладают одинаковой радиочувствительностью по тесту то*։- 
ковых мутаций. Чтобы избежать получения противоречивых данных, 
надо учитывать специфику каждого используемого теста, а также раз­
нообразные факторы, изменяющие или искажающие результаты опенки 
кластогенного действия иинтнрующен радиации (равно, как и любых 
других мутагенов).

/.Генотип. Известно, что индукция облучением хромосомных пе­
рестроек существенно отличается у особей разных генотипов.

Межлннейные различия и радиочувствительности ряд авторов свя­
зывают с неодинаковой эффективностью репарационных процессов » 
разных линий В частности, различная степень восстановления ДНК в 
клетках млекопитающих разных линий оказалась ответственной за раз­
личия в их радиочувствительности [31 ].

Известно, что радиочувствительность клеток зависят от плоилно- 
сги. Например, повышенная радиочувствительность мутанта дрожжей 
гаёо! обнаружена лишь у ди плои лов, а аналогичный гаплоидный мутант 
обладает такой же устойчивостью к радиации, что и дрожжи дикого 
типа [14].

Такне же результаты получены японскими исследователями Накан 
с соавт. при изучении мутанта дрожжей гад 52 [13].

На цитогенетическую радиочувствительность клеток влияют даже 
небольшие изменения генотипа. Так. показано, ’по частота аберраций, 
индуцируемых и культивируемых фибробластах человека, значительно 
выше в клетках с трисомией хромосом по сравнению с диплоидными 
клетками [60]. а частота транслокаций в клетках мышей с нормальным 
кариотипом оказалась выше, чем у мышей, гетерозиготных по трлнело- 
коинн [24].

При этом межлинейные различия по цитогенетической радиочув­
ствительности могут не коррелировать с обшей радиочувстнительно- 
стью. Так, мыши липин 101/Н оказались более чувствительными в от- 
Иов1е11ни вызываемой рентгеновским излучением гибели сперматоцит- 
гльных клеток, чем гибриды (СЗН/НсНХ 101/Н) Е։. но в то же время 
уровень транслокаций у мышей 101/Н оказался существенно ниже [26|.

//. Тканевая специфичность Сравнение радиочувствительности по 
тесту хромосомных перестроек '.агруднястся еще и тем. что нет корре- 
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ляцин между различной частотой аберрации у разных линий и в клеи 1 
ках разных тканей животных, т. е линия, более чувствительная к ин- | 
дукпнн перестроек в каких-то соматических клетках, оказывается ус-1 
тойчнвой к индукции абсррзний в половых клетках, и наоборот. Так. I 
в работе Комаровой с соавт. [8] показано, что относительная радио?! 
чупстантельность мышей четырех генотипов, определяемая по выходу я 
хромосомных перестроек в сперматоцитах, обратна таковой в клеткахч 
роговины глаза Аналогичные данные получены и в других работах(60).

Одной из причин, обусловливающих разную индукцию аберрапнйв 
разных тканях организма, и являются различия в эффективности репа 
рационных систем. Показано, например, что в клетках млекопитаю­
щих репарационные энзимы обладают неодннаконой активностью в 
тканях разных органов.

///. Возраст и пил. Известно, что цитогенетическая радиочупствн- . 
че.'л.ность увеличивается по мерс старения организма. Однако влияние 
возраста на индукцию мутаций не всегда однозначно. Так, уровень ре­
ципрокных транслокаций и фрагментов хромосом у мышей значитель­
но 1 врастает с унгличением возраста от 75 ди 850 шей. а частота ги- 
пер:илоядных и анеуилоидиых клеток не изменяется [51].

> старых облученных самок мыши частота аберраций в 3 раза вы­
ше. ;ем у молодых [55]. Интересно, что при этом играет роль репро- 
лук 1вный статус самок, после облучения девственных старых самок 
они швали помет меньшего размера, чем повторнородящие самки того 
же козраста (55].

Возрастные различия в повреждаемости хромосом выявлены и для 
культивируемых клеток человека (5. 60]. и для клеток печени плода 
мышей [33].

Увеличение частоты индуцированных мутаций при старении мож­
но объяснить нарушением репарационных процессов. Эффективность 
систем восстановления весьма лабильна, она различна и клетках с раз­
ным уровнем метаболизма и может быть подвержена воздействию са­
мы- разнообразных факторов, с которыми соприкасается организм в 
тече ние жизни. Лохман [43] указывает. что эффективности систем ре­
парации изменяется с возрастом, а также имеет видовую, органную и 
тканевую специфичность.

Хорошо известны и различия а работе репарационных систем у осо­
бей разною пола. Например, в сперматозоидах дроюфилы ферменты 
репарации отсутствуют, а повреждения, возникающие в этих клетках, 
репзрнруются после оплодотворения за счет репарационных фермен­
тов самки. Однако различный выход структурных мутаций в клетках 
особей разноги пола может ог.рс кляты я и разной чувствительностью; 
этих клеток к облучению [4|

IV. Специфика стадий клеточного цикла и гаметогенеза. Известно, 
'•ю радиочувствительность разных стадий клеточного цикла по госту 
хромосомных перестроек не одинакова (50], чго обусловлено это име­
ние ш различной чувств։։ тельнис։ыо самою генетического материал#, 
а разной эффективностью репарационных процессов на этих стади­
ях [6]
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Однако кроме различий в эффективности репарационных процес­
сов. протекающих на разных стадиях клеточного цикла, на индукцию 
облучением хромосомных перестроек может влиять длительность про­
текания одной и той же стадии Так, при сравнении радичувствитель- 
носгн нейробластов двух линий кобылок, имеющих периоды клеточных 
пиклов 2 и 4 часа, было показано, что значительно большее число (фраг­
ментов хромосом возникает в клетках с четырехчасовым циклом [32|. 
Авторы ввязывают это явление с тем, что при данной дозе облучения 
начальное индуцирование у клеток с четырехчасовым циклом выше чем 
у Клеток с двухчасовым циклом, хотя кривые митотического восстанов­
лена# одинаковы у обеих линий.

Хорошо известна различная радиочувствительность по тесту хро­
мосомных перестроек разных стадий гаметогенеза. Одной из причин 
»того явления служит большая степень селекции предмейоти чески.՜. ще­
ток с нарушением хромосом но сравнению с постменотяческими [15]. 
Что же касается последних, го. безусловно, плавную роль в изыеи.ннн 
выхода структурных мутаций играют различия в эффективности ...чкг- 
рационных процессов, протекающих в клетках разной степени зрелости. 
В экспериментах с четырьмя линиями дрозофилы, в том числе с п.зру- 
ыенными системами репарации ДПК, Тихомирова [20] изучал;; чув­
ствительность разных стадий оогенеза к рентгеновским лучам и >;;сие- 
рнментально показала, что работа систем репарации ДНК стадиеспе­
цифична.

Поскольку стадии клеточного цикла и гаметогенеза имеют । юди- 
жж.вую радиочувствительность по гесту перестроек хромосом, т՛: при 
обработке клеток необходимо учитывать, не вызывает ли применяемый 
агент сдвиг стадий.

Многие физические и химические факторы вызывают измен 
скорости митотического цикла, при этом разные клетки вступаю ; ме­
тафазу в разное .время после обработки. Это |рнводиг к тому, что рав­
нение будет сделано на метафазах клеток, которые прошли разное ко­
личество делений и имеют разную частоту аберраций, так как < итога 
ибёрраций уменьшается с каждым после дующим делением.

Например. Вольфом и Арутюняном [61] при обработке лимфоцитов 
.՝■!> гагеном и протектором с помощью метода «арлекиновой» окраски 
хромосом установлено, что при фиксации лимфоцитов через 54 ч о՜ на­
чала культивирования лишь 25.5% клеток находятся в первом митозе, 
а 73.5% —во втором митозе. При этом протектор не влиял па ьи готу 
аберраций, индуцированных в клетках первого митоза, но снижал тело 
аберрантных клеток, вступивших во второй митоз, деление которых про­
текает быстрее. Эксперименты с Н 1-тимидином показали, что часть 
клеток второго митоза во время добавления мутагена находилась .. ста­
лии клеточного цикла, а следовательно, снижение частоты аберраций 
при действии протектора перед добавлением мутагена может быть ар­
тефактом клеточной селекции [61].

Установлено, что введение в организм или культуральную среду 
!Н-гимндина приводит нс только к задержке вступления клетки в ми­
тоз, но и «перескакиванию» из и2 фазы в р. или ц0 следующего митоза. 
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к у меньшению периода деления клетки, гибели клеток, индукции хро? 
мосомных перестроек и т 1. (10] Все ^го может привести к самым не­
ожиданным и противоречивым результатам при исследовании ։։ыхо,Г 
структурных мутаций под действием ионизирующей радиации (рани 
как и любого другого мутагена), а особенно при изучении дейс 
дну . и более факторов.

V Размер (дифференцировки) клетки Существую։ две субпо։ 
ляп։;.: лимфоцитов- большие и малые Лимфоцит։»։ большого раэмс 
ус «ой швы к облучению, а малые чувствительны В процессе диффе] 
цнровки лимфоциты в значительной степени утрачивают способность к 
•кепи «ионной репарации Обусловлено это тем. что при дифференш։- 
ровне клетки возрастает спирализанин и плотность упаковки ДНК. что 
пр։ .ъгнует доступу ферментов репарации к месту повреждения. При 
обработке клеток ФГЛ. который обычно используется при культивиро­
ван имфоцигон. происходит дедифференцировка клегок. иследСты 
чего ֊отрастает и их устойчивость к облучению [21 | Лимфоциты лю­
ден. больных красной волчанкой. теряют свою суперспирализацию
«и».?, му з лих лучше репарируются повреждения, ведущие к хромосо: 
ним перестройкам или гибели клегок Все это приводит к различно։ 
выходу аберраций хромосом при тестировании кластогенного дейсины 
мутагенных факторов.

I/ Диаметр и специфичность хромосомы Ралиочупе։•вительносп 
|. ц ок. как оказалось, зависит и от диаметра хромосом пронуклеуса՛ 
։ак<н։ вывод был сделан на основании изучения дну х популяций кома­
ров. одна из которых живет в Альпах, а другая—в Берлине, частота га 
рсттроок различалась у этих популяций в 10—20 рал и коррелировала 
с числом витков в хромосомной спирали [36], По мнению автора, по­
вышенная радиочувствительность клеток с больших։ числом витков а 
хромосомной спирали объясняется тем. что каждый виток является едя- 
вицей внутри- в .межхромосомных контактов, ведущих к возникновений 
аберраций хромосом. Нам представляется возможным и другое обг< 
яснение чем более спиралнзована ДНК (боя шее число витков), тем՛: 
труднее осуществляется репарация потенциальных повреждений и вы­
ше выход структурных мутации Интересно, что по общей радиочувеган- 
дельности эти популяции различались всего лишь а 1.5 раза, что еще: 
рал свидетельствует об отсутствии корреляции между общей и цитоге- 
нети ческой радиочувствительностью

Не только величина диаметра хромосом, но и другие их характери­
стики влияют на индукцию хромосомных перестроек.

Существует вполне логичное мнение, что частота образования струк­
турных мутации в хромосомах пропорциональна их длине Действ։։-: 
;е.н»но. чем хромосома длиннее. тем вероятнее в ней и возникновение 
первичных повреждений, и формирование хромосомных перестроек. 
О ։н..м) Касперсон [25] обнаружил, что в рашых парах хромосом час- 
11-:; образования аберраций ра «личаегся и при ггом не соответствует 
длине хромосоЛы.

К такому же выводу пришли японские исследователи Хайата с 
соавт [34] при изучении с помощью О ֊= и R ■окрашивания хромосом- 
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них перестроек, возникающих в костном мозге крыс и мышей после 
ж-облучення. Они показали, что частота аберраций в индивидуальных 
хромосомах распределена не случайным образом. Были выделены бо­
лее ранимые и более резистентные хромосомы, причем было установ­
лено, что эти показатели не коррелируют с длиной хромосом. Особен­
но интересно, что среди наиболее часто поражаемых хромосом мыши 
н крысы три пары оказались гомологичными [34].

К выводу о неравномерности распределения хромосомных повреж- 
лопин но фракциях метафазных хромосом, различающихся по размер)՛, 
пришли н другие авторы [7].

I //. Чувствительность участков внутри хромосомы. Все исследо­
ватели, изучавшие локализацию индуцированных хромосомных пере­
строек, отмечали неравномерность распределения разрывов по длине 
хромосомы. Это явление обычно связывают с распределением эухрома- 
тьна и гетерохроматина, структурная организация и биохимическая 
дифференциация которых различны [17]. Показано, что при различ­
ных воздействиях (ионизирующая радиация, химические вещества, тем­
пературная обработка) повреждения хромосом локализуются преиму- 
Шестгенно в гетерохроматиновых районах хромосомы [16, 17]. Однако, 
несмотря на то, что аберрации хромосом в большей степени локализо­
ваны в гетерохроматиновых участках или на стыках гетеро- и эухрома- 
тнна. последний сильнее подвержен прямом) действию повреждающих 
агеишв (ионизирующая радиация, химические канцерогенные соедине­
ния, ДНКаза 1 и т. д.) [7], Такое противоречие может быть вызвано 
тем, что относительное количество первичных повреждений существен­
но выше в эухроматинё, но в гетерохроматиновых участках затрудне­
ны процессы репарации [71.

Кроме того, были установлены и другие причины неравномерного 
распределения аберраций но длине хромосом Так. Шуберт [54], отме­
чая. что «горячие» точки у многих видов выявляются ։։ позднореплици- 
оующемся гетерохроматине, указывают, что на распределение хромо­
сомных перестроек влияют также: 1} гни используемого мутагена: 
-* относительное положение участка внутри кариотипа: 3) наличие 
•структурных перестроек хромосом до воздействия; -1) число потенни- 
алыгых «горячих» сегментов на хромосому и т. д.

Холмберг с соавт. [35] показали, что разрывы хромосом лимфоци­
тов человека под действием облучения возникают преимущественно в 
^-областях хромосом и частота разрывов в каждой хромосоме пропор­
циональна длине этих участков. При этом оказалось, что структурные 
'изменения хромосом не затрагивают С-областей [7].

Интересно, что существуют отдельные особенно «ломкие» участки 
хромосом, причем они специфичны для разных генотипов. Например, 
при изучении двух инбредных генетически чистых линий мышей для 
одной из них были обнаружены .3 ломких участка (12А2, 15А2, 19А2), а 
для другой—один (19В). Частота клеток с ломкими участками 15А2и 
19В увеличивалась при добавлении ФУДР [53]. Существует мнение, 
что разрывы хромосом происходят в результате не только снецифнчс- 
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ского биохимического действия мутагена, но :: биофизических или фД 
зико химических напряжений [44].

17//. Сроки воздействия и фиксации. Результаты определений 
уровня хромосомных перестроек в соматических клетках существенная 
искажаются при длительном воздействии мутагенных факторов. ОлноИ 
из причин этого является элиминация короткоживущих клеток, змлеЯ 
с которыми элиминируются и перестройки. Тем более, что вероятное  Л 
1ибсли клеток с повреждениями выше. Вторая причина это гетероЯ 
тонкость клеток по чувствительности к мутагенам. Так. Леонард |П|1 
отмечает, что популяции лимфоцитов обладают разной чувствительЯ 
постью, причем более чувствительная субпопуляция активно элимишЯ 
руется. что приводит к снижению клеток с хромосомными нарушениями. I 
При длительных воздействиях мутагенных агентов происходит адаита-.| 
пня популяций к. этим мутагенам. Популяции становятся более рези-1 
стентиы.ми, что также приводит к существенному занижению результат 
тов оценки генетической опасности мутагенных факторов по сравнений 
с результатами исследования однократных мутагенных воздействии.

Необходимо учитывать и гот факт, что с увеличением сроков куль­
тивирования клеток к них нарастает асинхроннзация. Гак. даже з 
синхронизированной культуре лимфоцитов человека уже через 5ч куль­
тивирования появляются клетки второго деления [11], на 48-м часу мч 
анализируем смесь клеток двух делений, а на 80-м—смесь клеток пятя 
юлении [18].

При облучении гепаринизированной цельной крови индийских мут 
жаков юрез 48 ч культивирования обнаружена разная частот ром 
сом пых аберраций в метафазах 1-, 2 и 3-го митозов [27]. Аян՛ >ом ус­
тановлено, ню 50% цщентрпков и 12% колец переносятся из первого 
цикла во второй. В первом цикле после облучения в дою 4 Гр была՜1 
найдено 94% аномальных клеток, а во втором- 73%. После третьей 
цикла частота хромосомных нарушений существенно снижается [27[J 
Эти денные неоспоримо свидетельствуют о том. -:то нельзя изучать ко­
личественные закономерности индуцирования цитогенетических повреж­
дений в клетке без идентификации первого и последующих клеточнш 

делении.
/X. Роль условий проведения опытов. На результаты цитогенети­

ческих исследований могут оказывать влияние условия проведения опьй 
и. Например, в лимфоцитах периферической крови человека был обна­
ружен «эффект хранения» [28]. Для изучения его влияния на частоту 
аберраций хромосом Эвансом с соавт. [ 281 были проведены исследова­
ния в двух вариантах: в первом обработанные мутагеном лимфоциту 
стимулировали к делению с помощью ФГА и БД У в течение 0—9 дней, 
а во втором варианте опытов ФГА и БДУ юбанляли н культуру s: лепя՛ 
сразу же после обработки мутагеном. Оказалось, что в обоих заризя- 
гах опытов частота хромосомных перестроек хроматидного и хромосом­
ного типа интенсивно увеличивалась вплоть то последнего срока куль- 
нитрования. в то время как частота СХО возрастала постепенно^ до­
стигая максимума на 6-й день, а затем начинала снижаться.
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Установлено, что на частоту аберраций в лимфоцитах влияют не 
только сроки хранения, но и температура хранения, и посуда, в которой 
хранилась кровь перед облучением [37]. Так. в клетках крови, хранив 
-шейся при 1=5°С в течение 173 ч в пластиковых сосудах после облуче­
ния, частота аберрантных клеток была в 2 раза больше, чем н лимфо­
цитах свежей крови. Статистически значимое увеличение уровня .хро­
мосомных перестроек наблюдалось и при хранении крови до облучения 
ь течение 24, 48 и 72 ч при 1 = 5, 20 и 37°С Однако хранение крови в 
течение 48 ч при t = 20"C в стеклянных сосудах не приводило к повы­
шении- частоты аберраций по сравнению со свежен кровью. Автор де­
лает вывод о сенсибилизирующем действии пластмассы на наследствен 
ные структуры лимфоцитов [37].

Возможны и другие артефакты, влияющие на результаты генетиче 
чьих исследований. Так, Митчел [45] указывает, что размер проб, ко­
личество повторностей, выбор метода статистической обработки данных 
а также экспериментальные артефакты и случайные ошибки могуг 
быть причинами противоречивости данных, получаемых в разных лабо 
ратррнях при исследовании одного и того же генотоксического агента 
На примера к артефактам может привести также отсутствие тщательной 
о*мывки культуры [об]. В некоторых опытах даже показатели ос.моти 
ческого давления, концентрация ионов и pH среды влияли на результа­
ты цитогенетических исследований [58].

Таким образом, на индукцию хромосомных перестроек в отличие от 
точковых мутаций, влияют самые разнообразные факторы. Зависимость 
уровня структурных мутаций от многообразных клеточных характе­
ристик свидетельствует о том, что образование аберраций тесно связа­
но с метаболическими процессами в клетке, в частности, с репараци­
онными.

Различия в индукции хромосомных и точковых мутаций, очевидно, 
связаны с их разной природой и разными путями становления Так как 
(очковые мутации—-это изменения на уровне нуклеотидов ДНК. не за 
трагицающие белковый компонент iiyK.ivonpoien да и не нарушающие в 
процессе своего формирования целостность хромосомы, а для образова­
ли структурных перестроек обязыельны разрыв в сахарофосфате и уча 
пне белкового компонента, то возможности для репарации предмутз- 
ционных повреждений при образовании точковых и структурных мута­
ции различны.

Значение белково-иуклеинивых взаимодействий для репарации 
ДНК в клетках эукариот не вызывает сомнений, так как плотная у па 
ком? хроматина препятствует репарации радиационных повреждений.

Следовательно, повреждения на уровне нуклеотидов могут быть не­
доступны для ферментов репарации, так как защищены «белковым фут­
ляром Повреждения ренарабельиы или иерепарабельны в зависимо­
сти о՛ их локализации [22]. Очевидно, часть изменений нуклеотидов 
ускользает от репарации: либо не узнаются репарационными ферме»- 
тами, гак как не нарушают вторичную структуру молекулы, либо при- 
крыть белком и недоступны для репарационных ферментов.

1 !՛.՝;)։ пара больные или нерепарированные поврежден ня доживают 
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.ю синтеза ДНК и фиксируются точковые млчаньи релущликащюшщм. 
механизмом [9]

Механизмы образования замены пар оснований путем иеправилк 
|.о|о спаривания описаны в ряде работ [9, 19, 39].

Различно в путях становления точковых и хромосомных мутаций 
очевидно. В то же время многочисленные экспериментальные- данные 
свидетельствуют об общности первичных повреждений, приводящих >• 
различным генетическим эффектам. Например, нс только пиковые, на 
и хромосомные мутации возникаю։ под действием неионнзирующнх из* 
лучений, неспособных вызвать разрывы ДНК, при введении в пиримиди­
новое ядро заместителей Вт, С1 и при включении в ДНК бромдезоксн- 
? рилина, а также при встраивании транспозонов, меняющих иоря.юк 
нуклеотидов. При реплицирующейся нестабильности хромосом пере­
стройки возникают спустя десятки клеточных поколений после воздей­
ствия мутагеном. Поскольку реплицироваться могут лишь изменения 
нуклеотидной последовательности, следовательно, такие изменения спо­
собны привести к аберрации хромосом. В работе Ли с соавт. [42] на­
глядно продемонстрировано, что вполне определенные повреждения 
ДПК—межнитсвые сшивки типа димеров тимина—служат причиной об­
разования перестроек хромосом.

В 1980 г. Престон [52] выдвинул гипотезу, согласно которой в ос­
нове инициации хромосомных перестроек лежат нарушения основаны։ 
ДНК: при действии репарационных ферментов на поврежденные осно­
вания ДН1\ образуются одиночные разрывы хромосом, которые в свою 
очередь ферментативно преобразуются в двойные разрывы, та? . . на­
чало структурным мутациям.

Таким образом,можно сделать следующий вывод. Если ервичныс 
повреждения азотистых оснований нс подвергаются воздействию репа- 
рационных ферментов (из-за исрепарабельиости или целое и. япостч .тля 
этих ферментов), то повреждения фиксируются и виде го-жовых мута­
ций. Если же системы восстановления узнают измененное оснований и 
взаимодействуют с ним, то повреждение либо восстанавливается к нор­
ме, либо дает начало формированию хромосомной перестройки.
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МУТАЦИОННАЯ ИЗМЕНЧИВОСТЬ .МОЛЕКУЛЯРНОЙ 
ОРГАНИЗАЦИИ ПИГМЕНТНОЙ СИСТЕМЫ

ФОТОСИНТ ЕТ И Ч ЕС КО ГО А П П А РАТА

К). Е. ГИЛЛЕР

Институт физиологии и биофизики растении 
АН Таджикской ССР. г. Душанбе

Ուսօսէնասիրվէդ է, քէոէ'ոֆՒւՒ 'U՝:‘,uh(՝ (նաաիվ ձևերի կազմր, պիդմենտի քա1' 
ի,ո,մն ր)։էո ձևերի էլ Լներդիտյի փոխադրումը նրանց միք և) միարքիք ջրիմոսւ- 
Ների b րարձրակարդ րույսհրի մ ոււոանւոային դձհրի րյորոս/լաստներում I Յույց 
է տրվել, որ այդ հատկանիշների մուտացիոն փոփոխականությունը դուրս չի դալիս 
Նրանդ ֆիււսյԼնետիկական և օնտոդենետիկական րադմ ա դանո,թ յան սահմաններից) 
հատցված արդյունքները քննարկվել են րոտ Ն. Վ. Տ իմոֆէ.ե - (իեսովսկոէ է,վոյյՈւ~ 
ւյիոն կոնդեսլցիսւյխ

The chlorophylls slate (content of native forms, distribution of the pig­
ment between the lorms and their donor—acceptor interaction during 
energy transfer) wax studied in chloroplasts of mutant strains of unicel­
lular green algae and higher plants. It was shown ,hal mutation variabi­
lity of Ihese characteristics did not overstep the limits of ns phylogene­
tic and ontogetic variety. Obtained data are discussed in ’he hghl of

V I mo: -yev—Resovski evolutionary concepts.

Конверсия световой энергии в >не|>Г:ию химических связей ир« фош 
син-е.чс представляет собой ссноибилиаировэнный хлорофиллом окисляя 
-re.t.-. -го-воехгга нов и тельный процесс, протекающий в снециализирован- 
ны\ мембранных структурах хлоропластов высших растений и 1юдорос» 
.ivi хро.матофоров бактерий. Целенаправленное управление фото? 
cti.i ■ >ом. как одно из важнейших условий получения высоких и усгой-.

урожаев и поиски путей осущсствлсиня эг>1Х) процесса в искус­
ственных системах невозможны без ясного понимания принципов эндо 
генного управления ,молекулярной организацией фотосинтетжв&оя 
аппарата в растительном органи «ме. Одно из центральных мест в это$ 
проблеме занимает вопрос о црнроде нативного состояния хлорофилла, 
обе: почивающего его функциональную активность в процессе фотосин­
теза.
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